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RESUMEN 
 
El objetivo del presente trabajo consistió en caracterizar los daños macroscópicos 
y microscópicos en órganos parenquimatosos ocasionados por Ehrlichia canis en 
perros, a través de la elaboración de una revisión bibliográfica de tipo cualitativa. 
Para lo cual resultó necesario actualizar la información ya existente sobre la 
ehrlichiosis canina, para de esta manera, poder identificar los diferentes métodos 
diagnósticos para iniciar el tratamiento lo más temprano posible con el antibiótico 
de primera elección y así evitar que la enfermedad evolucione.  
El desarrollo y la evolución de esta patología adquiere importancia debido a su 
transmisión al ser humano, lo que ha derivado en un problema de salud pública. 
La ehrlichiosis canina es causada por el agente Ehrlichia canis y es trasmitido por 
un vector artrópodo, Rhipicephalus sanguineus. La infección ocurre cuando la 
garrapata  ingiere sangre de un animal infectado y ataca después a otro animal, 
ocasionando la transmisión del microorganismo vía mecánica. Posterior al período 
de incubación, presenta una fase aguda que oscila entre 2 a 4 semanas cuya 
multiplicación se suscita dentro de los monocitos; la fase subclínica puede durar 
hasta 5 años y los signos clínicos desaparecen, finalmente la fase crónica se 
caracteriza por aplasia medular ósea. El antibiótico de elección es la Doxiciclina, 
una tetraciclina semisintética, liposoluble, que se absorbe en el tracto digestivo, 
ésta se une a proteínas plasmáticas, penetra los tejidos y alcanza en la sangre 
concentraciones mayores respecto a otras tetraciclinas; además de su alta 
liposolubilidad, su eliminación renal es más lenta respecto a la oxitetraciclina, 
además que su grado de absorción es alto y su vida media en suero es de 
aproximadamente, 19.5 horas. Este compuesto actúa favoreciendo la fusión entre 
los fagosomas, donde se encuentran las ehrlichias y los lisosomas. Posee 
actividad bacteriostática y su tratamiento debe ser cuando menos durante 28 días. 
Se concluye que desde el punto de vista de la salud pública, la caracterización de 
los daños a nivel microscópico y macroscópico de órganos parenquimatosos de 
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perros infectados por Ehrlichia canis permite diagnosticar prontamente la patología 
y consecuentemente implementar el tratamiento adecuado, permitiendo la 
sobrevivencia del paciente canino y buena calidad de vida. 
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INTRODUCCIÓN 
Las enfermedades transmitidas por garrapatas son un problema emergente 
alrededor del mundo (Sarma et al., 2014), sobre todo en climas tropicales y 
subtropicales, de éstas, varias especies de la Familia Anaplasmataceae pueden 
afectar al perro (Dumler et al., 2001; Shaw et al., 2001), destacando la ehrliquiosis 
monocítica canina (EMC) que es causada por Ehrlichia canis. El principal vector 
de Ehrlichia canis en el perro es la garrapata café del perro (Rhipicephalus 
sanguineus) (Shaw et al., 2001; Baba et al, 2012). Sin embargo, la garrapata del 
género Amblyomma americanum parece ser el principal vector de E. ewingii 
(Cohen et al., 2010; Beall et al., 2012). El diagnóstico de ésta enfermedad puede 
ser realizado al identificar directamente cuerpos de inclusión o mórulas en las 
células parasitadas (leucocitos o plaquetas, según sea el caso) de un frotis 
sanguíneo (Elias, 1992), o de aspirado de nódulos linfáticos (Mylonakis et al., 
2003); también se utiliza la detección específica de anticuerpos por medio de 
pruebas de inmunofluorescencia (IFA) o de ELISA-Dot (Cadman et al., 1994) y por 
pruebas moleculares como la reacción en cadena de la polimerasa, conocida 
como PCR (Kaewmongkol et al., 2015; Nakaghi et al., 2008; Movilla et al., 2017). 
El diagnóstico en la fase crónica y la eficacia del tratamiento de la ehrliquiosis 
monocítica canina representa un reto para los veterinarios, porque existe la 
posibilidad de que las bacterias no se encuentren circulando en sangre en el 
momento de la obtención de la muestra. A la fecha, las enfermedades transmitidas 
por garrapatas son una amenaza para la salud de animales de compañía y para 
los seres humanos en el mundo (Jongejan y Uilenberg, 2004). Se sabe que esta 
enfermedad se distribuye en función al tipo de clima y a las áreas afectadas, 
destacando los climas tropicales y sub tropicales (Adrianzén et al., 2003), aunque 
en los últimos años se ha reportado un aumento de casos en áreas con climas 
distintos a los citados. Dicha característica ocurre por el aumento de la 
temperatura ambiental, la cual es causada por el cambio climático e importación 
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de mascotas infestadas con este artrópodo (Dumler et al., 2001; Shaw et al., 
2001).  Desde el punto de vista de la salud pública, resulta necesario caracterizar 
de manera certera los daños a nivel microscópico y macroscópico en órganos 
parenquimatosos de perros infectados por Ehrlichia Canis mediante la realización 
de una revisión de bibliografía de tipo cualitativa.  
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REVISIÓN DE LITERATURA 
1. Ehrlichia canis en el mundo 
Las enfermedades transmitidas por garrapatas son un problema emergente 
alrededor del mundo, sobre todo en climas tropicales y subtropicales. De estas, 
varias especies de la Familia Anaplasmataceae pueden afectar al perro (Dumler et 
al., 2001; Shaw et al., 2001). De entre ellas, está la ehrliquiosis monocítica canina 
(EMC) causada por Ehrlichia canis. Por otra parte, la ehrliquiosis granulocítica 
canina (EGC) y la anaplasmosis son causadas por la Ehrlichia ewingii y 
Anaplasma phagocytophilum, respectivamente. Por último, la trombocitopenia 
cíclica canina (TCC) es causada por la infección de las plaquetas con Anaplasma 
platys (Cohn, 2003). Las características fenotípicas y biológicas de los géneros 
Ehrlichia y Anaplasma son bastante similares, diferenciándose en su espectro de 
hospedadores y por las células que colonizan (Almazán et al., 2016). Por este 
motivo, generalmente se describen las características generales del género 
Ehrlichia/Anaplasma. El principal vector de Ehrlichia canis en el perro es la 
garrapata café del perro (Rhipicephalus sanguineus) (Shaw et al., 2001; Baba et 
al., 2012). Sin embargo, la garrapata del género Amblyomma americanum parece 
ser el principal vector de E. ewingii (Cohen et al., 2010; Beall et al., 2012). 
Anaplasma phagocytophilum es transmitida por garrapatas del género Ixodes spp. 
(Carrade et al., 2011) y recientemente ha sido aislada de Rhipicephalus 
sanguineus (Ghafar y Amer, 2012). 
 
1.1. Distribución de Ehrlichia canis en el mundo 
Las enfermedades transmitidas por garrapatas siguen siendo una amenaza para 
la salud de animales de compañía (Sarma et al., 2014) y para los seres humanos 
en el mundo (Jongejan y Uilenberg, 2004). Las áreas afectadas por este tipo de 
enfermedades son de climas tropicales y subtropicales (Adrianzén et al., 2003), 
aunque en los últimos años se ha reportado un aumento de casos en áreas con 
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otros climas. Esto ocurre por el aumento de temperatura ambiental causado por el 
cambio climático y por la importación de mascotas infestadas con este artrópodo 
(Dumler et al., 2001). La ehrlichiosis canina también es conocida como 
Rickettsiosis canina, fiebre hemorrágica canina, enfermedad del perro rastreador, 
tifus de la garrapata canina, desorden hemorrágico de Nairobi y pancitopenia 
tropical canina (Shaw et al., 2001). La distribución de la ehrlichiosis está 
relacionada con la distribución del vector Rhipicephalus sanguineus, cuya 
incidencia ha sido documentada en cuatro continentes incluyendo Asia, África, 
Europa y América. La incidencia de EMC está probablemente relacionada con la 
distribución geográfica de Rhipicephalus sanguineus, el vector primario de E. 
Canis. Rhipicephalus sanguineus no es una garrapata común en Japón, excepto 
en Okinawa. Por lo tanto, EMC es una enfermedad poco común en Japón y solo 
se ha informado en un perro que emigró de una zona endémica (Baba et al., 
2012). La ehrlichiosis monocítica canina es causada por la Rickettsia Ehrlichia 
canis, bacterias intracelulares obligadas gram negativas o cocoides pleomórficas 
pequeñas, las cuales son transmitidas por garrapatas que parasitan el citoplasma 
de los leucocitos (monocitos, macrófagos y granulocitos) circulantes en grupos de 
organismos denominados mórulas (Waner y Harrus, 2000). 
 
1.2. Patogénesis de Ehrlichia canis 
Una gran variedad de factores como el tamaño de inóculo, cepa de Ehrlichia, 
inmunidad del paciente, enfermedades concomitantes producidas por otros 
parásitos transmitidos por garrapatas pueden influir en el curso y el resultado de la 
infección. El perro se infecta por la picadura de una garrapata que al alimentarse 
inyecta en el lugar secreciones salivares contaminadas con Ehrlichia canis o en 
forma iatrogénica por medio de transfusiones sanguíneas de un perro infectado a 
otro susceptible (Harrus et al., 2007). La patogénesis de la ehrlichiosis canina 
incluye un período de incubación de 8 a 20 días, seguido de una fase aguda, 
subclínica y a veces crónica. Durante la fase aguda, el parásito ingresa al torrente 
Caracterización de los daños macroscópicos y microscópicos de órganos parenquimatosos 
obtenidos de perros infectados por Ehrlichia canis: revisión  bibliográfica cualitativa 
 
5 Elisa Carolina López Gómez 
sanguíneo y linfático y se localiza en los macrófagos del sistema retículo-endotelial 
del bazo, hígado y ganglios linfáticos, donde se replica por fisión binaria. Desde 
allí, las células mononucleares infectadas, diseminan a las rickettsias hacia otros 
órganos del cuerpo (Sainz et al., 2000). La fase aguda puede durar entre 2 y 4 
semanas. Los perros tratados inadecuadamente o no tratados, pueden desarrollar 
una fase subclínica que aunque sin signos clínicos de la enfermedad mantiene 
recuentos bajos de plaquetas (Reardon y Pierce, 1981). Estos pacientes se 
transforman en portadores sanos por un período que puede llegar hasta los 3 
años. Durante el curso de la enfermedad, ocurren recombinaciones repetidas en 
los genes antigénicos proteicos principales de la membrana externa de ehrlichias, 
que conduce a la generación de variaciones en epítopes inmunogénicos y permite 
que los microorganismos evadan los mecanismos de defensa del huésped y den 
como resultado infecciones persistentes. En los pacientes con fase crónica de la 
enfermedad, en su forma más grave, el cuadro se caracteriza por la reducción de 
la producción de elementos sanguíneos de la médula ósea (Mylonakis et al., 
2004). 
Diferentes mecanismos inmunológicos intervienen en la patogénesis de la 
enfermedad, entre los días 4 y 7 posteriores a la infección aparece IgM e IgA, y la 
IgG aumenta a partir del día 15, esta respuesta humoral tiene un efecto mínimo en 
la eliminación del organismo intracelular y no proporcionan protección ante una 
nueva infección, en cambio produce efectos perjudiciales en el progreso de la 
enfermedad debido a las consecuencias inmunopatológicas (McBride et al., 2001). 
Esto se evidencia por pruebas de Coombs y de autoaglutinación positivas en 
animales infectados y la demostración de anticuerpos antiplaquetas (APA), lo cual 
parece ser una de las causas de la trombocitopenia o trombocitopatía (Villanueva, 
2014). 
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1.3 Signos clínicos provocados por la Ehrlichia canis  
A la fecha se han descrito signos clínicos muy diversos, esto puede ser debido a 
cuestiones multifactoriales, incluyendo diferencias en la patogenicidad de las 
diferentes cepas de Ehrlichia, raza de perros, infecciones concomitantes con otras 
enfermedades transmitidas por garrapatas y el estado inmunitario del perro. En la 
fase aguda, que puede durar ente 1 y 2 semanas los signos pueden incluir: 
depresión, letargia, anorexia, fiebre, linfoadenomegalia, esplenomegalia y pérdida 
moderada de peso. Los perros pueden presentar tendencia al sangrado, petequias 
con esquimosis en la piel, membranas mucosas y ocasionalmente epistaxis 
(Reardon y Pierce, 1981).  
Los signos oculares son frecuentes e incluyen uveítis, hipema, tortuosidad de 
vasos retinales y lesiones corio-retinales focales. Puede haber desprendimiento de 
retina y ceguera debido a hemorragias subretinales. También pueden presentarse 
el vómito, descarga oculonasal serosa a purulenta, claudicación, ataxia e incluso 
disnea. En la enfermedad crónica, los signos clínicos más comunes son debilidad, 
depresión, anorexia, pérdida repentina de peso, palidez de mucosas, fiebre y 
edema periférico (especialmente en miembros posteriores y escroto) (Mylonakis et 
al., 2004). Otros hallazgos frecuentes son el sangrado por trombopatía, petequias, 
esquimosis dérmicas y de membranas mucosas y epistaxis. Parmar et al. (2012) 
realizaron diagnóstico de ehrlichiosis canina en 40 perros con signos asociados a 
la E. Cani, señalaron que los signos más comunes asociados a esra enfermedad 
fueron fiebre, depresión, anorexia y anemia, con tendencia al sangrado. En casos 
severos, el paciente muere a causa de las infecciones bacterianas secundarias o 
hemorragias incontrolables (Berelli y Walker, 2015). 
Respecto a los signos neurológicos, pueden ocurrir tanto en la enfermedad aguda 
como crónica, estos pueden deberse a hemorragias, infiltración celular extensa y 
compresión perivascular de las meninges (Lewis, 2012). En ocasiones, se ha 
reportado la aparición de signos neuromusculares generalizados como polimiositis 
con tetraparesia progresiva de aparición aguda, hiporeflexia y consunción 
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muscular. En pacientes caninos, es posible la presencia de claudicaciones con 
andar endurecido por la poliartropatía, la cual puede ser producida por 
hemorragias en la articulación o por deposición de complejos inmunes con artritis 
y efusión neutrofílica en la articulación. Desde el punto de vista hematológico, la 
trombocitopenia es el hallazgo más común (Breitschwerdt, 2007), también la 
leucopenia y anemia moderada (normocítica, normocrómica no regenerativa). 
 
1.4. Diagnóstico de Ehrlichia canis 
El diagnóstico de estas enfermedades puede ser realizado al identificar 
directamente cuerpos de inclusión o mórulas en las células parasitadas (leucocitos 
o plaquetas) de un frotis sanguíneo (Elias, 1992), o de aspirado de nódulos 
linfáticos (Mylonakis et al., 2003). También se utiliza la detección específica de 
anticuerpos por medio de pruebas de inmunofluorescencia (IFA) o de Dot-ELISA 
(Cadman et al., 1994) y por pruebas moleculares como la reacción en cadena de 
la polimerasa (Nakaghi et al., 2008). El diagnóstico en la fase crónica y la eficacia 
del tratamiento de la ehrliquiosis monocítica canina y la anaplasmosis canina 
representan un reto para los veterinarios, porque en ambos casos existe la 
posibilidad de que las bacterias no se encuentren circulando en sangre en el 
momento de la obtención de la muestra para desarrollar el diagnóstico. 
Desde el punto de vista bioquímico, las principales anormalidades en los perros 
infectados son la hipoalbuminemia, hiperglobulinemia e hipergamaglobulinemia 
(Berelli et al., 2015).  
En frotis sanguíneos o aspirados de bazo teñidos con Giemsa puede confirmarse 
la infección por la visualización de las mórulas en los monocitos, pero solo 
aparecen en el 4% de pacientes enfermos (Waner y Harrus, 2000). Por lo cual, no 
debe ser el método de elección. No obstante, existe evidencia de que es posible 
se pueda ampliar la sensibilidad de esta técnica mediante la realización de frotis 
de capa flogística o frotis de sangre obtenida de capitales del margen de pabellón 
auricular. La trombocitopenia sobreviene experimentalmente a los 14 días de la 
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infección y es debida a una disminución de la vida media de las plaquetas (Elias, 
1992). La causa del incremento de destrucción plaquetaria no se conoce, pero se 
piensa que existen fenómenos inmunes que también provocarían un defecto de 
agregación de plaquetas con la consiguiente diátesis hemorrágica, traducido 
clínicamente por epistaxis, púrpuras, petequias, visibles en mucosas y áreas 
provistas de pelo, zona abdominal, zona inguinal, etc (Walker, 2009).  
Actualmente, la prueba de inmunofluorescencia indirecta de anticuerpos (IFA) 
usando antígenos de Ehrlichia canis es el test serológico de diagnóstico más 
aceptable (Cadman et al., 1994). Pueden detectar enfermos a partir de los 7 días 
después de la infección inicial, a pesar de que es posible que algunos perros no se 
tornen seropositivos hasta los 28 días después de la infección inicial. Con lo cual, 
luego de un diagnóstico negativo deben repetirse el examen a la 2 o 3 semanas. 
Después del tratamiento los anticuerpos declinan gradualmente y se tornan 
negativos entre los 6 y 9 meses, aunque algunos perros mantienen los niveles de 
anticuerpos altos de por vida, sin saber si el microorganismo persiste en el 
organismo por lo que se supone que el paciente se ha recuperado de la infección 
cuando resuelve la trombocitopenia, la hiperglobulinemia y otras anormalidades 
clínicas y de laboratorio de forma progresiva (Berelli et al., 2015). 
Independientemente de las pruebas más actuales, Sarma et al. (2014) sugieren 
que se realicen exámenes de laboratorio a fin de coadyuvar en la detección de las 
enfermedades asociadas a E. Canis y el grado de afectación de los órganos 
parenquimatosos (Sarma et al., 2014) 
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JUSTIFICACIÓN  
 
La Ehrlichia canis en perros durante el desarrollo de su fase crónica ocasiona que 
ciertas bacterias puedan alojarse en órganos parenquimatosos, nódulos linfáticos 
e incluso a nivel de la médula ósea. Actualmente existen diversos tratamientos, 
destacando la administración de doxiciclina durante 30 días. Sin embargo, aún 
existe duda en la eficacia del tratamiento en esta especie animal. En áreas 
endémicas, los médicos veterinarios utilizan como herramientas de diagnóstico, 
las pruebas comerciales de ELISA conocida como IDEXX SNAP, las cuales han 
arrojado resultados variables en diferentes etapas de la enfermedad. La utilización 
de otras técnicas, como herramientas de diagnóstico; la PCR por punción por 
aguja fina (PAF) en biopsias de los órganos parenquimatosos de los animales 
infectados han dado resultados con menor variabilidad. Debido a lo anteriormente 
mencionado, se requiere encontrar la manera más efectiva de diagnosticar la 
patología en sus fases crónicas, detectar si el paciente sigue siendo portador sin 
presentar signología, además de determinar la eficacia de la posología con 
doxiciclina para la erradicación de la enfermedad en el perro infectado. Es por eso, 
que se han realizado redes temáticas de colaboración interinstitucional para 
proponer métodos de diagnóstico para la detección de Ehrlichia crónica, es decir, 
la utilización de biopsias de órganos de perros infectados, posteriormente realizar 
PCR-PAF. No obstante, para lograr esta meta, fue necesario realizar una revisión 
de bibliográfica de tipo cualitativa, para caracterizar los daños macroscópicos y 
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Caracterizar los daños en órganos parenquimatosos ocasionados por Ehrlichia 
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MATERIAL Y MÉTODO 
 Material Para Consulta  
 
Base de Datos (PubMed, Medline, Redalic y Scopus) 
Artículos científicos. 
Normas Oficiales Mexicanas. 
Internet 
Software Microsoft Office Excel, Word 
Programa Estadístico 
Materiales de consulta 
 
Metodología para desarrollo de revisión bibliográfica cualitativa 
Se realizó una búsqueda en PubMed (Centro Nacional de Información sobre 
Biotecnología, Biblioteca Nacional de Estados Unidos, Bethesda, MD), Web of 
science  (Thomson reuters) y SCOPUS (Elsevier Inteligencia Investigación) desde 
su creación el 26 de mayo de 2015 y hasta la  fecha. En la revisión se incluyeron 
estudios descriptivos y experimentales, además de estudios de tipo transversal y 
longitudinal sobre la patogenia de la Ehrlichia Canis en perros infectados 
naturalmente o in vitro.  
El resultado de la búsqueda, permitió obtener una determinada cantidad de 
estudios, de los cuales se realizó una selección de las investigaciones enfocadas 
específicamente a evaluar los daños microscópicos y macroscópicos de órganos 
parenquimatosos de perros, humanos y rata infectados con Ehrlichia Canis. Los 
documentos obtenidos fueron el resultado de una revisión y análisis de los títulos, 
y se eliminaron manuscritos duplicados y aquellos estudios que tenían como 
objetivo el tratamiento de la patología.  
Para el análisis de la información se utilizó la técnica de investigación documental 
Carlos Bosch, (2008) la cual consistió en realizar la recolección de la información, 
selección, organización, vaciado y redacción, presentando la información en 
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Capítulos (Ehrlichiosis, historia de la enfermedad, clasificación taxonómica, 
morfología, distribución geográfica, generalidades, patogénesis, cuadro clínico de 
la Ehrlichia canis, signos clínicos, fase aguda, fase subclínica, fase crónica, fase 
crónica grave, diagnóstico, diagnóstico clínico, diagnóstico de laboratorio, 
hematología, pruebas inmunológicas, inmunodeficiencia indirecta, 
inmunoabsorbancia ligada a enzimas por ELISA, frotis sanguíneo, cultivo, 
serología, tratamiento), los documentos organizados fueron clasificados por fecha, 
cada uno para extraer lo más relevante de lo investigado por cada autor (es). 
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LÍMITE DE ESPACIO 
 
La presente revisión sistemática, se realizó en las instalaciones de la 
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Autónoma del 
Estado de México ubicado en el cerrillo piedras blancas, municipio de Toluca, 
Estado de México a una latitud norte de 19° 17' 29'' de latitud norte y a los 99° 39' 













Caracterización de los daños macroscópicos y microscópicos de órganos parenquimatosos 
obtenidos de perros infectados por Ehrlichia canis: revisión  bibliográfica cualitativa 
 
14 Elisa Carolina López Gómez 
LÍMITE DE TIEMPO 
 
Cronograma de actividades 
 
Actividades por realizar Mes 1 Mes 2 Mes 3 Mes 4 Mes 5 Mes 6 
 
Identificación y manejo de las 
bases de datos para la 




     
Elaboración de palabras clave. X      
Compilación de información de 
carácter científico. 
X      
Clasificación de la información.    X     
Análisis de la información.  X X    
Redacción de la tesina.   X X   
Trámites en el departamento de 
titulación de la FMVZ. 
   X X  
Trámites de autorización de 
examen ante los H.H. Consejos 
Académico y de Gobierno. 
    X  
Obtención del título.      X 
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RESULTADOS 
Capítulo 1. Ehrlichiosis. 
1.1. Historia  
El primer agente etiológico de ehrlichia fue identificado en el Instituto Pasteur de 
Argelia por Donatien y Lestoquard en 1935, quienes identificaron un 
microorganismo rickettsial en monocitos de caninos infestados por garrapatas que 
presentaban un cuadro patológico caracterizado por fiebre, anemia, además de 
pancitopenia severa. El agente causal fue denominado Rickettsia canis (Sainz et 
al., 2000), y en 1945 nombrado Ehrlichia canis, en alusión al bacteriólogo Paul 
Ehrlich (Dumler et al., 2001, López et al., 2003). En 1962, en Estados Unidos, la E. 
Canis fue reconocida y a finales de la misma década, se definió el rol patogénico 
significativo de esta especie, cuando se estableció su participación etiológica en la 
enfermedad pancitopenia tropical canina (Murphy y Papasouliotis, 2012). Esta 
enfermedad infecciosa fue identificada en caballos y su causal está presente en 
neutrófilos y eosinófilos, se le nombro Ehrlichia equi, cuyo agente relacionado 
podía afectar los granulocitos de los perros (Madewell y Gribble, 1982). Una vez 
descrita la enfermedad en perros y con las técnicas moleculares aunadas al 
desarrollo de la genómica, esta bacteria se reclasificó como A. phagocytophilum y 
a la enfermedad que producía, anaplasmosis granulocítica canina, que fue 
reportada por primea vez en 1996 en los Estados Unidos en Minnesota y 
Wisconsin (Greig y Armstrong, 2006).  
Las ehrlichiosis son un grupo de enfermedades de transmisión vectorial que 
pueden afectar a animales domésticos y salvajes, e incluso al hombre (Cohn, 
2003). Los huéspedes vertebrados infectados incluyen al canino, coyote, zorro y 
chacal, mismos que se consideran reservorios. La ehrlichiosis monocítica canina 
es causada por la Rickettsia Ehrlichia canis, bacterias intracelulares gram 
negativas y cocoides pleomórficas pequeñas, las cuales son transmitidas por 
garrapatas que parasitan el citoplasma de los leucocitos (monocitos, macrófagos y 
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granulocitos) circulantes en grupos de organismos denominados mórulas. 
Ehrlichiosis es una enfermedad que no presenta ninguna afinidad por sexo, 
aunque se ha descrito más sensibilidad a edad intermedia en la raza Pastor 
Alemán (Harrus et al., 1997). 
 
1.2. Clasificación Taxonómica 
Dumler et al. (2001), realizaron una reorganización de los géneros Anaplasma, 
Ehrlichia, Cowdria, Neorickettsia y Wolbachia, los cuales habían sido clasificados 
previamente en función a sus características morfológicas, ecológicas, 
epidemiológicas y clínicas. En la nueva clasificación taxonómica adicionaron 
análisis genéticos basados en la similitud del ARN ribosómico, del groESL heat 
shock operon y de genes que codifican proteínas de superficie. La familia 
Anaplasmataceae fue el resultado de esta clasificación, la cual estuvo dividida en 
tres genogrupos o géneros: Ehrlichia, Anaplasma y Neorickettsia cuyos miembros 
generalmente producen una elevada reacción antigénica cruzada entre especies 
de un mismo genogrupo (Cohn, 2003). Estas especies quedaron clasificadas 
dentro del Reino bacteris, filum Proteobacterias, orden Rickettsiales, familia 
Anaplasmataceae y las diferentes especies quedaron incluidas en los siguientes 
géneros: 
a) Género Ehrlichia: incluye las especies E. Canis, E. ewingii, E. chaffeensis, 
E. ruminantium y E. muris. 
b) Género Anaplasma: incluye A. phagocytophilum, A. platys, A. bovis y A. 
marginale. 
c) Género Neorickettsia: incluye a N. risticii, N. sennetsu y N. helmintoeca. 
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Figura 1 Clasificación Taxonómica Erlichia cani 
 
 
En la figura 2, se observa la clasificación taxonómica de Dumler, originalmente 
reportada por Chávez Calderón (2014), la cual fue adaptada a las condiciones 
más recientes. 
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1.3. Morfología 
El A. phagocytophilum es un coco gram negativo envuelto por una doble 
membrana, su tamaño varía desde 0.4 µm hasta 2 µm. La membrana externa de 
la bacteria es rugosa con un espacio periplásmico irregular, además de presentar 
ribosomas y finas cadenas de ADN dentro de las bacterias (Rikisha, 1997).  
1.4. Distribución geográfica 
Las enfermedades transmitidas por garrapatas siguen siendo una amenaza para 
la salud de animales de compañía (Sarma et al., 2014) y para los seres humanos 
en el mundo (Jongejan y Uilenberg, 2004). Estos agentes bacterianos requieren 
para su transmisión de la participación de vectores: garrapatas en el caso de 
Ehrlichia spp. y Anaplasma spp. y tremátodos en el caso de Neorickettsia spp. 
(Neer y Harrus 2006). Esta transmisión vectorial hace que la prevalencia de la 
infección por cada agente dependa de la distribución geográfica de su vector 
(Hinrichsen et al., 2001).  
Las áreas afectadas por este tipo de enfermedades son de climas tropicales y 
subtropicales (Adrianzén et al., 2003), aunque en los últimos años se han 
reportado un aumento de casos en áreas con otros climas. Esto ocurre por el 
aumento de la temperatura causado por el cambio climático y por la importación 
de mascotas infestadas con este artrópodo (Dumler et al., 2001; Shaw et al., 
2001). La ehrlichiosis canina también es conocida como Ricketsiosis canina, fiebre 
hemorrágica canina, enfermedad del perro rastreador, tifus de la garrapata canina, 
desorden hemorrágico de Nairobi y pancitopenia tropical canina. La distribución de 
la ehrlichiosis está relacionada con la distribución del vector Rhipicephalus 
sanguineus, se ha descrito su ocurrencia en cuatro continentes incluyendo Asia, 
África, Europa y América (Baneth, 2006) y más recientemente casos aislados en 
Japón (Baba et al., 2012) 
En los últimos años se han identificado gran diversidad de estudios que 
demuestran evidencia serológica en América (Costa Rica, Estados Unidos de 
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América, Chile y México) (Rodríguez-Vivas et al., 2004); Perú (Chavera et al., 
1982), Cuba (León et al., 2008), Nicaragua (Rivas et al., 2010), Venezuela 
(Quijada et al., 2012), Colombia (Carrillo et al., 2012), Argentina (Eiras et al., 
2013), y evidencia molecular en: Costa Rica, Venezuela, EEUU, Brasil y México 
(Romero et al., 2011). 
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Capítulo 2. Ehrlichia canis 
 
2.1. Generalidades de Ehrlichia canis  
Inicialmente, la etiología de este proceso fue confusa ya que recibió diversos 
nombres, como ricketsiosis canina, fiebre hemorrágica canina, enfermedad del 
perro rastreador, tifus de la garrapata canina, desorden hemorrágico de Nairobi y 
pancitopenia tropical canina (Waner y Harrus, 2000). A finales de la década de los 
70s, se confirmó que el agente causal de aquella patología era E. Canis (Huxsoll 
et al., 1969) y que existía una diferencia en el agente causal entre los perros y 
humanos. A finales de los años 80 se indicó que la infección por E. Canis en el 
hombre, era causada por E. chaffeensis (Neer y Harrus, 2006). E. Canis puede 
infectar al perro y miembros de la familia Canidae, como coyotes, lobos, zorros y 
chacales (Stiles, 2000). La infección de tipo crónica afecta a estos animales desde 
los 2 meses y hasta los 14 años, produciendo daños multisistémicos importantes, 
afecta al sistema hematopoyético, linfoide, hepático, renal, articular u ocular. 
Recientemente (Aguirre et al., 2009; Ayllón et al., 2009) sugirieron que E. Canis u 
otra especie estrechamente relacionada podría ser capaz de infectar al gato e 
incluso al hombre.  
Inicialmente las especies ehrlichiales se dividían en tres clases, basándose en las 
"células blanco" que infectaban, teniendo especies monocíticas, granulocíticas y 
trombocíticas. Algunas de ellas pueden infectar más de un tipo celular (Neer, 
2000). Ehrlichiosis monocitotrópica canina (EMC) se refiere a la enfermedad 
causada por el organismo intracelular E. Canis debido a su tropismo por las 
células monocíticas, se caracteriza por ser una bacteria “pequeña”, cocoide, gram 
negativa, intracelular obligada y pleomórfica que parasitan las células sanguíneas 
circulantes de hospedadores mamíferos susceptibles (Rikihisa, 1991). La bacteria 
se presenta en forma intracitoplasmática e infecta principalmente a monocitos y 
macrófagos formando grupos llamadas mórulas (Dumler et al., 2001). Las mórulas 
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intracelulares de E. Canis se pueden observar en los leucocitos caninos 
especialmente en aquellos animales que presentan fiebre como signo clínico, 
trombocitopenia, leucopenia, anemia, linfadenopatía, esplenomegalia y/o pérdida 
de peso (Fermin, 2008; Walker, 2009). Las mórulas de ehrlichia presentan una 
forma redonda oval y una coloración eosinofílica a basófila. Las mórulas de E. 
Canis se localizan en el citoplasma de los linfocitos y monocitos, pudiendo 
observarse en la fase aguda de la infección (Fermin, 2008).  
El vector de la E. Canis, es la garrapata Rhipicephalus sanguineus, probablemente 
la más distribuida en el mundo (Baba et al., 2012), aunque experimentalmente 
también Dermacentor variabilis puede transmitir a E. Canis (Johnson et al., 1998). 
El R. sanguineus se infecta al ingerir sangre de un animal infectado durante las 
primeras 2-3 semanas posteriores a la infección, ya que en este período existe un 
mayor número de leucocitos con E. Canis en la sangre circulante (Woody y 
Hoskins, 1991; Chávez-Calderón, 2014). Las E. Canis llegan al epitelio intestinal y 
penetran en la cavidad corporal de la garrapata (el hemocele) acompañados del 
agua y de los iones en exceso que son aprovechados por las glándulas salivares 
para formar la saliva que será de nuevo inoculada, en ese o en otro hospedador, 
permitiendo la transmisión de los agentes infecciosos ingeridos con su comida 
(Cupp, 1991). 
 
2.2. Generalidades de los agentes rickettsiales. 
Los microorganismos rickettsiales pertenecen al Reino Proteobacteria, clasificados 
como α-proteobacterias, gram negativas, grupo que incluye un gran número de 
agentes oligótrofos, los cuales son capaces de crecer en niveles bajos de 
nutrientes. Dentro de este Reino se encuentran otros géneros como Escherichia, 
Neisseria, Pseudomonas, Rhizobium, Salmonella y Vibrio (Prescott et al., 1999). 
Las rickettsias causantes de ehrlichiosis y anaplasmosis se clasifican como 
bacterias dentro del grupo α-proteobacteria, todos ellos considerados organismos 
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intracelulares obligados que utilizan oxígeno y poseen enzimas metabólicas 
(Harrus et al., 2007). 
El género ehrlichia, pertenece a las bacterias gramnegativas, intracelular obligada 
transmitidas por la garrapata, infectan principalmente a los leucocitos 
(Breitschwerdt, 2007; Harrus et al., 2007). La morfología de estos 
microorganismos presentan formas bacilares, cocoides o pleomórficas, 
presentando paredes típicas de bacterias gram negativas con ausencia de flagelos 
(Breitschwerdt, 2007), las formas cocoides se presentan aisladas en pares, cuyo 




El período de incubación de la EMC puede variar en la infección natural entre 8 y 
20 días (Hibler et al., 1986; Sainz et al., 2000; Harrus et al., 2007), tras el que se 
describen clásicamente tres fases de la enfermedad: aguda, subclínica y crónica. 
Estas fases han sido descritas en las infecciones experimentales y, sin embargo, 
en la infección natural no son fácilmente distinguibles entre sí (Woody y Hoskins, 
1991). La fase aguda puede durar de 1 a 4 semanas. Se conoce que la mayoría 
de los perros se recuperan de la enfermedad aguda siempre y cuando el 
tratamiento sea el adecuado. Los perros no tratados pueden recuperarse 
clínicamente, aunque posteriormente pueden entrar en la fase subclínica, donde 
solo el recuento de plaquetas puede ser inferior a la normal. Los perros en esta 
fase pueden estar “clínicamente sanos” durante meses e incluso años (Neer, 
2000; Harrus et al., 2007), de aquí la importancia de realizar un diagnóstico 
temprano, caracterizar los daños  a nivel macro y micro para poder administrar un 
tratamiento adecuado. 
La infección natural del hospedero, como lo es el perro, ocurre después de que 
una garrapata ha ingerido sangre de un animal infectado, la cual se fija a un 
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animal sano, posteriormente se alimenta de él ingiriendo su sangre, y con sus 
secreciones salivales contaminan el área de alimentación en el hospedero 
susceptible, ocasionando el pasaje del microorganismo vía mecánica. El 
microorganismo también se transfiere por transmisión iatrogénica mediante 
transfusiones sanguíneas de perros donadores infectados, siendo ésta última una 
vía muy poco frecuente (Neer, 2000; Neer y Harrus, 2006) sobre todo en países 
en vías de desarrollo, ya que de cada 100 pacientes que requieren incrementar su 
volumen plasmático, solo 5 de ellos son transfundidos. 
E. Canis se replica en las células mononucleares de nódulos linfáticos, hígado, 
bazo y médula ósea (Reardon y Pierce, 1981), en los que penetra por endocitosis 
mediada por receptores proteicos de la superficie celular (Messick y Rikihisa, 
1993). En el interior de su célula diana, estos microorganismos inicialmente se 
desarrollan en forma de “cuerpos elementales”, cuyo diámetro es de 0,5-0,9 μm. 
Nyindo et al. (1971) reportaron que dichos microorganismos aumentan de tamaño, 
comienzan su replicación  por fisión binaria y se agrupan, convirtiéndose en 
“cuerpos iniciales”, de 1,4-2 μm de diámetro, que continúan replicándose y 
agrupándose para dar lugar a las “mórulas”  denominadas así por su forma típica, 
las cuales se caracterizan por ser colonias bacterianas rodeadas por una 
membrana vacuolar de un diámetro mayor a 2 μm. Los microorganismos se 
liberan de la célula hospedadora por lisis celular y exocitosis (Rikihisa, 1991). Las 
mórulas contienen 100 o más cuerpos de Ehrlichia canis (Baneth 2006). En la 
figura 3, se esquematiza una adaptación que se hizo a los estudios reportados por 
Chávez Calderón (2014), en los cuales se describe el proceso de ingreso y 
liberación de la E. Canis. 
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Figura 3. Proceso de ingreso y liberación de E. Canis 
 
 
La infección de las garrapatas se transmite a las etapas posteriores, pero no en 
los huevos maternos de la siguiente generación. Las garrapatas adquieren E. 
Canis, ya sea como larvas o ninfas al alimentarse de perros contaminados y 
transmiten la infección durante al menos 155 días a partir de entonces a los perros 
susceptibles (Figura 3) (Harrus et al., 2007). La capacidad de este patógeno, le 
permite pasar el invierno en la garrapata y en la siguiente primavera dicha 
garrapata podrá infectar y afectar a los perros susceptibles. La mayoría de los 
casos de ehrlichiosis se producen durante la temporada de verano, sin embargo, 
la enfermedad puede ocurrir durante todo el año como resultado del periodo 
subclínico prolongado en animales infectados crónicamente. Los perros que viven 
o viajan a regiones endémicas son candidatos para la enfermedad (Harrus et al., 
1998), de aquí es importante resaltar que se debe tener mucha precaución con los 
perros cuando son transportados como animales de compañía a zonas 
endémicas. La transmisión de la Ehrlichiosis canina, su susceptibilidad y el tiempo 
de desarrollo de dicha patología se observan en la figura 4. 
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Figura 4. Transmisión de Ehrlichiosis canis 
 
 
Posterior al período de incubación, se observa la fase aguda, la cual tiene una 
duración de 2 a 4 semanas. En esta fase se multiplican los microorganismos en 
células mononucleares (macrófagos y linfocitos) por fisión binaria y se diseminan a 
la totalidad del cuerpo. Waner y Neer (2007), señalaron que ehrlichia se propaga 
entre las células a través de la salida y absorción de proyecciones citoplasmáticas 
adyacentes; la replicación en el huésped tiene lugar en vacuolas unidas a la 
membrana aisladas y protegidas por el sistema inmune del huésped, lisosomas y 
reactivos intermediados por el oxígeno. La ehrlichia puede ser liberada para 
infectar nuevas células, por ruptura de la membrana de la célula huésped en una 
etapa posterior de la formación de mórula. La replicación inicial es la misma que 
se da en leucocitos mononucleares circulantes, colonizan los órganos 
conformados por células de tipo mononuclear, tales como el bazo, hígado, médula 
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ósea y nódulos linfáticos donde generan hiperplasia con infiltración de células 
plasmáticas (Neer, 2000). 
Los signos clínicos durante la fase aguda de la enfermedad son variables en 
función a la raza e incluso a la edad, destacan la depresión, anorexia, fiebre, 
pérdida intensa de resistencia, pérdida de peso, secreciones oculares y/o nasales, 
disnea, linfadenopatías y edema en extremidades e incluso escroto. Los signos 
clínicos de la fase aguda son transitorios y generalmente se resuelven en 1 a 2 
semanas con ausencia de tratamiento. Habitualmente puede presentarse 
trombocitopenia y leucopenia de 10 a 20 días después de la infección 
(Breitschwerdt, 2007). 
La fase subclínica se establece cuando el animal sobrevive a la fase aguda y se 
presenta de manera espontánea o por un tratamiento inefectivo. Se caracteriza 
por la persistencia del microorganismo y el alza en los títulos de anticuerpos. 
Tiene una duración promedio de 6 a 9 semanas (Neer, 2000; Harrus et al., 2007), 
además se ha reportado que tiene la capacidad de permanecer por varios meses 
o años. 
La persistencia del antígeno en las células infectadas obra como estímulo para el 
sistema inmune. Los títulos de anticuerpos se elevan grandemente en esta fase y 
los animales inmunocompetentes por lo general eliminan al microorganismo en 
esta etapa (Knowles et al., 2003). Los pacientes que no eliminan la infección 
progresan hasta la fase crónica. Los signos clínicos están ausentes pero persisten 
los cambios hematológicos, principalmente la trombocitopenia. Esto indica que los 
cambios patológicos continúan, sólo que no son observados clínicamente. Como 
consecuencia de la infección se produce una respuesta inmune humoral 
importante que a menudo no es capaz de eliminar el agente patógeno (Sainz et 
al., 2000). 
Sin embargo, Harrus et al. (2007), reportaron que al igual que otras ehrlichias, E. 
chaffeensis carece de enzimas para la biosíntesis de peptidoglicano y 
lipopolisacáridos (LPS), que proporcionan resistencia a la membrana externa. La 
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ausencia de LPS y peptidoglicano también tienen implicaciones importantes para 
la infección y la supervivencia de los organismos de ehrlichia tanto en las 
garrapatas como en los huéspedes mamíferos. El sistema inmune de la garrapata 
es competente para responder a la presencia de LPS, y por lo tanto la ausencia de 
LPS en los organismos de ehrlichia les da un beneficio de supervivencia. En el 
huésped mamífero, macrófagos o neutrófilos utilizan receptores de reconocimiento 
de patrones, como los receptores tipo Toll-like, para unir moléculas con patrones 
moleculares asociados a patógenos conservados como LPS o peptidoglicano. 
Esta reacción provoca una intensa respuesta inmune innata destinada a eliminar a 
los microorganismos; por lo tanto, la ausencia de LPS y peptidoglicanos da a la E. 
chaffeensis, y otros organismos estrechamente relacionados a las rickettsias, una 
ventaja en la supervivencia intraleucocitica. 
Se ha demostrado que el bazo y la médula ósea son los órganos parenquimatosos 
blancos más importantes para E. Canis en esta etapa de la enfermedad. La fase 
crónica de la enfermedad ocurre en los perros que no logran montar una 
respuesta inmune eficiente contra el microorganismo (Sainz et al., 2000). En esta 
etapa de la enfermedad se pueden presentar cuadros leves, manifestando una 
enfermedad vaga con pérdida de peso y con alteraciones hematológicas 
moderadas. La forma grave se caracteriza por deterioro de la producción medular 
de elementos sanguíneos que da por resultado pancitopenia. La gravedad de la 
enfermedad es mayor con ciertas cepas del microorganismo, cuando hay una 
enfermedad concomitante en algunas razas de perros como el pastor alemán y en 
los animales jóvenes (Neer, 2000). 
Los signos clínicos de la fase crónica se caracterizan por presencia de 
hemorragia, ictericia ocasionada por anemia, pérdida de peso corporal, debilidad 
muscular, dolor al momento de la exploración abdominal, uveítis anterior, 
hemorragias retinianas y signos neurológicos compatibles con meningoencefalitis 
tipifican los perros que desarrollan las manifestaciones de la enfermedad durante 
la infección crónica (Mylonakis et al., 2004), así mismo existen infecciones 
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bacterianas coexistentes, especialmente en perros con neutropenia, donde 
pueden aparecer numerosos patrones de hemorragias (Breitschwerdt, 2007; 
Harrus et al., 2007). Como resultado de la hipoplasia de la medula ósea puede 
haber presencia de pancitopenia severa, siendo un hallazgo típico de la 
enfermedad crónica. Algunos estudios han demostrado que los leucocitos y las 
plaquetas se encuentran significativamente más bajo del recuento normal. La 
leucopenia grave, anemia grave, prolongación del tiempo de tromboplastina 
parcial activada (TTPa) y la hipocalcemia, pueden producir mortalidad con una 
probabilidad del 100%. Harrus et al. (2007), señalaron que la muerte puede ocurrir 
a consecuencia de hemorragias y/o infecciones secundarias. Los mismos autores 
señalan que la trombocitopenia corresponde a una anormalidad hematológica que 
es muy común en todas las fases de la enfermedad de aquellos perros infectados 
con E. Canis. Cuanto mayor es la magnitud de la trombocitopenia, mayor es la 
posibilidad para la detección de E. Canis. Algunos mecanismos involucrados en la 
patogénesis de la trombocitopenia incluyen aumento de consumo de plaquetas y 
disminución de su vida como resultado del secuestro esplénico y destrucción 
inmunomediada. Se han detectado anticuerpos circulantes unidos a plaquetas y 
anticuerpos antiplaquetarios en la sangre entera y suero, respectivamente, de 
perros en la fase aguda después de las infecciones naturales y artificiales 
siguientes con E. Canis., además de una citoquina sérica que se comporta como 
factor de migración de inhibición de plaquetas (FMIP). La disminución de la 
producción de plaquetas se da como resultado de la medula ósea hipoplásica y se 
considera que es el mecanismo responsable de la trombocitopenia en la fase 
crónica. La disfunción plaquetaria junto con el bajo recuento de plaquetas 
contribuye a las hemorragias observadas en EMC (Harrus et al., 2007; Walker, 
2009).  
Las alteraciones hematológicas compatibles con E. Canis, como anemia, 
neutropenia, trombocitopenia, linfocitosis, monocitosis y eosinofilia. La infección 
puede provocar disfunción neurológica y cojera que afecta a una o más 
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extremidades, rigidez muscular, una marcha afectada, renuencia a levantarse, 
espalda arqueada e hinchazón y dolor articular. A menudo se notifican poliartritis o 
meningoencefalitis, caracterizadas por una respuesta inflamatoria 
predominantemente neutrofilia y, generalmente, acompañadas de fiebre 
(Breitschwerdt, 2007). 
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Capítulo 3. Cuadro Clínico Ehrlichia canis 
3.1. Signos clínicos de la Ehrlichia canis 
La ehrlichiosis canina es una enfermedad que causa ehrlichiosis monocítica 
canina (CME), trastorno sistémico manifestado por fiebre, tendencias 
hemorrágicas asociadas con trombocitopenia y disfunción plaquetaria, además de 
anemia no regenerativa (Baba et al., 2011) (cuadro 1). Parmar et al. (2012) 
realizaron diagnóstico de ehrlichiosis canina en 40 perros con signos asociados a 
la E. Cani, señalaron que los signos más comunes asociados a esta enfermedad 
fueron fiebre, depresión, anorexia y anemia, con tendencia al sangrado (Parmar et 
al., 2012). 
 
Cuadro 1. Signos clínicos frecuentes Ehrlichia cannis. 
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Una gran variedad de factores, incluso el tamaño del inóculo de E. Canis, pueden 
influir en el curso y el resultado de la infección. La gravedad de la enfermedad es 
mayor con ciertas cepas del organismo. Un análisis de inmunotransferencia de 
respuesta de IgG a E. Canis ha mostrado que puede existir diversidad antigénica 
entre organismos de E. Canis de distintas partes del mundo y ha sugerido que 
este hecho puede afectar la gravedad de la enfermedad (Neer, 2000; Neer y 
Harrus, 2006). 
La enfermedad concomitante con otros parásitos transmitidos por garrapatas u 
otros patógenos puede incrementar la gravedad y las manifestaciones de la 
enfermedad. En el caso de animales inmunodeficientes, es posible que desarrollen 
manifestaciones más graves y que muestren mórulas circulantes en exceso. No 
existe predilección de edad ni sexo en EMC. Un estudio realizado por Nyindo et 
al., (1991) demuestra que los pastores alemanes son más susceptibles que otras 
razas, ya que la presencia de la enfermedad en esta raza es más grave y presenta 
un pronóstico desfavorable. Es posible que dicha susceptibilidad ocasionada por la 
raza pueda atribuirse a diferencias raciales en la habilidad para desarrollar 
respuestas inmunes humorales o celulares adecuadas. Incluso, se observa 
depresión de la respuesta inmune celular a la infección por E. Canis en Pastores 
alemanes respecto a los Beagle. 
3.1.1 Fase aguda de la Ehrlichia canis 
Después de la entrada y replicación en el interior de las células monocíticas de E. 
Canis se produce la fase aguda de la enfermedad, que consiste en la 
multiplicación y diseminación por la circulación sanguínea o linfática de las 
bacterias (Huxsoll et al., 1970; Hibler et al., 1986). Esta diseminación de E. Canis 
por el organismo le permite distribuirse por aquellos órganos parenquimatosos que 
presentan una población numerosa de fagocitos mononucleares, como son el 
hígado, bazo y nódulos linfáticos, lo que da como resultado el desarrollo de una 
hiperplasia linforreticular y el consecuente aumento de tamaño de estos órganos 
(Reardon y Pierce, 1981) (cuadro 2). Además de afectar órganos parenquimatosos 
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como el hígado, bazo y nódulos linfáticos, la E. Canis se disemina por otros 
órganos de este mismo tipo para producir vasculitis e inflamación perivascular a 
nivel de pulmón, riñón y meninges, resultando posible que se desarrolle una 
coagulación intravascular diseminada (Reardon y Pierce, 1981; Hibler et al., 1989). 
Los signos clínicos observados durante esta fase son inespecíficos (Harrus et al., 
1999), y es probable confundirlos con otras infecciones (leptospirosis, babesiosis y 
anemias deficitarias), reportándose frecuentemente fiebre, pérdida de peso, 
apatía, anorexia y vómitos (Parnell, 2004), además de secreción óculo-nasal, 
palidez de mucosas y, en ocasiones, linfadenomegalia, esplenomegalia y edema 
en extremidades o escroto (Huxsoll et al., 1970; Woody y Hoskins, 1991; Sainz, 
1996; Neer y Harrus, 2006). En esta fase, ocasionalmente pueden presentarse 
signos hemorrágicos, aunque Neer y Harrus, (2006) reportaron que es más 
frecuentes en la fase crónica de la enfermedad. Los perros inmunocompetentes 
tienden a eliminar el agente en la etapa aguda, en caso de no eliminarlo, la 
enfermedad progresa a una fase crónica. No se conocen muy bien los 
mecanismos o factores que transforman infecciones subclínicas en un estado 
crónico (Harrus et al., 2007). 
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Cuadro 2. Fase Aguda Ehrlichia cannis. 
 
 
En ocasiones pueden presentarse durante esta fase signos oculares, como 
conjuntivitis, opacidad corneal, uveítis anterior, panuveítis, hipema, hemorragias 
retinianas, desprendimiento de retina o glaucoma (Harrus et al.,1998; Walser-
Reinhardt et al., 2012). Los trastornos hemorrágicos, tanto sistémicos como 
oculares que pueden aparecer en perros con ehrlichiosis, son debidos a la 
trombocitopenia (Breitschwerdt, 1987; Troy y Forrester, 1990; Kern, 1994; Nelson 
y Couto, 1995), sin embargo, se han descrito también hemorragias oculares con 
valores de plaquetas relativamente normales. Esto puede ser debido a una 
disfunción plaquetaria por la aparición en el suero de anticuerpos antiplaquetas 
que se unen a los receptores glicoproteícos plaquetarios (Harrus et al., 1998); 
asimismo, se ha observado que los linfocitos de perros infectados con E. Canis 
producen un factor inhibidor de la migración de plaquetas, distinto del anticuerpo 
antiplaquetario, que contribuye a la trombocitopatía (Kakoma et al., 1978). 
Se ha demostrado que este factor inhibe la formación de pseudópodos por las 
plaquetas y torna a las afectadas redondas, agrupadas y permeables. La 
hiperglobulinemia tiene un efecto inhibidor de la migración y adherencia de 
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plaquetas circulantes (Greene, 1997). Se ha reportado que pueden aparecer 
signos respiratorios, entre los que destacan disnea, exudado oculonasal y 
aumento de la intensidad de los sonidos respiratorios, que pueden deberse al 
desarrollo de una neumonía intersticial (Codner et al., 1985). 
3.1.2. Fase subclínica de la Ehrlichia canis 
En la mayoría de los animales, la fase aguda se resuelve espontáneamente, 
progresando la enfermedad a la fase subclínica (Codner y Farris-Smith, 1986) e, 
incluso, se ha descrito que algunos perros son capaces de eliminar E. Canis 
gracias al desarrollo de una respuesta inmunitaria adecuada (Eddlestone et al., 
2007). Durante la fase subclínica el perro únicamente muestra alteraciones 
biopatológicas, entre las que destacan, la trombocitopenia e hiperglobulinemia 
(cuadro 3) 
 
Cuadro 3. Fase subclínica Ehrlichia cannis 
 
 
Harrus et al. (1998), señalaron que las infecciones experimentales en perros han 
presentado en órganos parenquimatosos como el bazo organismos de E. Canis 
durante la fase subclínica de EMC , siendo este el último órgano antes de 
eliminarlo. Se piensa que el bazo cumple un papel importante en la patogénesis y 
expresión de la enfermedad. Este reporte se caracteriza porque a nivel clínico el 
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animal parece sano, hay ausencia de proceso febril y sintomatología observada en 
la fase inmediata anterior y recuperando el peso perdido (Woody y Hoskins, 1991). 
La duración de esta fase resulta ser variable, al menos en infecciones 
experimentales con duración de entre 40 y 120 días en esta fase (Woody y 
Hoskins, 1991), mientras que en la infección natural puede durar hasta 5 años 
(Codner y Farris-Smith, 1986). 
 
3.1.3. Fase crónica de la Ehrlichia canis 
A la fecha, se desconoce con exactitud el o los factores que pueden influir en la 
progresión de la enfermedad hacia la fase crónica y parece que aquellos animales 
que son capaces de desarrollar una respuesta inmunitaria adecuada pueden 
eliminar el agente (Woody y Hoskins, 1991; Neer y Harrus, 2006). 
Es muy frecuente que la EMC se diagnostique durante la fase crónica de la 
enfermedad (Cohn, 2003). Woody y Hoskins, (1991) consideran que apropiado 
diferenciar una fase crónica leve y una fase crónica grave. La gravedad de esta 
fase depende de factores como son la virulencia de la cepa de E. Canis, el estado 
inmunitario del perro, la edad, raza, existencia de enfermedades concurrentes o 
incluso el estrés (Nyindo et al., 1980, Woody y Hoskins, 1991). En esta fase 
también es posible encontrar signos clínicos inespecíficos similares a los descritos 
durante la fase aguda, entre los que destacan letargia, anorexia y pérdida de peso. 
Mylonakis et al. (2004), señalaron que en la exploración física con frecuencia hay 
linfadenomegalia, fiebre, palidez de mucosas y esplenomegalia. Otros 
investigadores (Harrus et al., 1997, Frank y Breitschwerdt, 1999; Mylonakis et al., 
2004) han señalado la frecuencia con que hay signos hemorrágicos, como 
epistaxis, melena, petequias y/o equimosis, hipema, hemorragias retinianas y 
hematuria. La trombocitopenia fue el hallazgo hematológico más consistente, 
seguido de anemia en pacientes caninos con E. Canis (Parmar et al., 2012). Neer 
y Harrus, (2006) mencionaron que en ocasiones pueden observarse alteraciones 
oftalmológicas, uveítis anterior y diferentes cambios retinianos que pueden 
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generar ceguera en el paciente debido a hemorragias, vasculitis o infiltración 
plasmocitaria perivascular en las meninges. La aparición de signos neurológicos 
como ataxia, paraparesia, déficit en la propiocepción o nistagmo es posible 
(Woody y Hoskins, 1991, Frank y Breitschwerdt, 1999). 
Neer y Harrus, (2006) reportaron que algunos perros con EMC pueden presentar 
signos locomotores debidos a polimiositis o poliartritis, a causa del desarrollo de 
hemartrosis o el depósito de inmunocomplejos. Sin embargo, la aparición de esta 
sintomatología se asocia en la mayoría de los casos con especies 
granulocitotrópicas, como E. ewingii o A. Phagocytophilum. También es posible la 
posibilidad de aparición de signos respiratorios, con exudado nasal, disnea y tos, 
como consecuencia de neumonía intersticial.  
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Respecto a la fase crónica grave de la EMC, pueden aparecer signos clínicos 
asociados con el desarrollo de glomerulonefritis y/o hipoplasia o aplasia de médula 
ósea, las cuales están asociadas a un mal pronóstico de la enfermedad (Cohn, 
2003) (Cuadro 5). 
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Cuadro 5. Fase crónica grave. 
 
En las infecciones naturales por E. Canis la sintomatología puede ser similar a la 
fase aguda y fase crónica, lo cual ocasiona que no siempre sea posible 
diferenciarlas clínicamente (Cuadro 3, 4 y 5). 
 
Figura 6. Avance de la patogenia por Ehrlichiosis canina 
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Figura 7. Signos clínicos representativos de la Ehrlichiosis canina. 
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Capítulo 4. Diagnóstico de la Ehrlichia canis 
4.1. Diagnóstico de ehrlichiosis 
Un buen diagnóstico se basa en el eje principal que es la anamnesis e historia 
clínica, donde hay posibilidad de identificar la exposición previa del paciente a 
garrapatas vectores. Esta información, aunada a la identificación de signos 
clínicos, anormalidades hematológicas, trombocitopatías, alteraciones bioquímicas 
hemáticas y datos serológicos conllevan a un diagnóstico más certero y preciso 
(Harrus, Waner y Neer, 2007). 
 
4.1.1. Diagnóstico clínico 
La infección por E. Canis causa una amplia gama de signos clínicos que varían 
dentro y entre zonas geográficas. Esto depende de la dosis infectante, raza del 
perro infectado, estado inmunológico al momento de la infección y de otras 
enfermedades concomitantes (Sainz et al., 2000). Harrus et al. (2007) señalaron 
que la E. Canis no es la única causa de una enfermedad clínica y normalmente 
aquellos perros con aberraciones inmunitarias pueden llegar a ser 
secundariamente afectados con enfermedades bacterianas, micóticas, o por 
protozoos oportunistas. 
La forma crónica se caracteriza por pérdida progresiva de peso, anorexia, 
mucosas pálidas, hemorragias de retina, mucosas y piel. La epistaxis se observa 
hasta en un 50% de los casos en esta fase y es considerada como distintivo de la 
enfermedad. Beaufils, (1997) señalo que aparte de ser frecuente la epistaxis en la 
EMC, también es posible observar signos neurológicos consistentes con 
meningoencefalitis. Debido a que la EMC produce signos clínicos comunes como 
depresión, letargo, anorexia, pérdida de peso y tendencias hemorrágicas, la 
presencia de sangrado por lo general se exhibió por petequias o equimosis 
dérmicas, o inclusive ambos.  
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Durante la fase aguda de la enfermedad, la sintomatología varia encontrando 
desde la depresión, anorexia, fiebre, pérdida seria de la condición física, secreción 
oculonasal, disnea, linfadenopatía y edema en extremidades o escroto. La 
trombocitopenia puede observarse desde moderada a intensa y rara vez pueden 
ser observadas las hemorragias. Pueden ocurrir una variedad de signos del SNC, 
incluyendo hiperestesia, espasmos musculares y deficiencia de pares craneanos. 
En ocasiones los pacientes pueden presentar cojera con marcha rígida secundaria 
a poliartropatía. Harrus et al. (2007) señalaron que respecto a la enfermedad 
articular puede ocurrir por hemartrosis o depósitos de complejos inmunitarios con 
la consiguiente artritis y derrame neutrofílico en la articulación.  
El examen físico también puede revelar linfadenomegalia y esplenomegalia en el 
20% y el 25% de los pacientes, respectivamente. Debido a que el organismo se 
transite por medio de la garrapata (R. sanguineus), la enfermedad puede 
complicarse por infecciones de distintos agentes patógenos (Harrus et al., 2007). 
 
4.1.2. Diagnóstico de laboratorio 
El diagnóstico de la ehrlichiosis generalmente se basa en una combinación de 
anamnesis (considera a pacientes que viven en el área endémica, historia de 
viajes, infestación por garrapatas), los signos clínicos, alteraciones hematológicas, 
y los resultados serológicos. Debido a que E. Canis se transmite por R. 
sanguineus, la coinfección con otros 23 patógenos transmitidos por la misma 
garrapata deben ser investigados (Lappin y Turnwald, 2004; Harrus et al., 2007). 
El diagnóstico de infección por E. Canis puede establecerse mediante hallazgos 
de mórulas en células mononucleares, cultivos, PCR y ELISA; así mismo las 
especies de ehrlichia pueden aislarse de cultivos tisulares de sangre canina 
heparinizada infectada o de muestras de aspirados de medula ósea, pero el cultivo 
tiene disponibilidad limitada, es costoso y tiene baja rentabilidad diagnostica 
(Lappin y Turnwald, 2004; Breitschwerdt, 2007; Harrus et al., 2007; Lewis, 2012;). 
Estudios más recientes señalan que los exámenes de laboratorio correlacionadas 
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con ultrasonografía permiten detectar las enfermedades y afectación de órganos 
en la garrapata de las enfermedades intracelulares nacidas del perro (Sarma et al., 
2014; Movilla et al., 2017). 
4.1.3. Hematología 
Además de los signos clínicos que podrían sugerir ehrlichiosis canina, las 
marcadas anomalías de laboratorio pueden contribuir a la sospecha de la 
enfermedad. Las anomalías hematológicas, dentro de las anormalidades más 
importantes compatibles con ehrlichiosis canina se encuentran la trombocitopenia; 
que es la alteración hematológica más constante en ambos estadios, agudo y 
crónico. Sin embargo, tras la infección, los recuentos de plaquetas se encuentran 
a menudo en la zona baja del intervalo de referencia del laboratorio. Se 
documenta pancitopenia en menos del 25% de los perros en estudios clínicos 
retrospectivos.  
Se ha asociado a ehrlichiosis canina una linfocitosis profunda, acompañada de 
linfocitos anormales y reactivos. Dado que E. Canis da lugar a una función 
defectuosa de las plaquetas, en los perros con recuentos de plaquetas normales, 
aumentadas o moderadamente reducidos pueden detectarse hemorragias (Waner 
y Harrus, 2000; Breitschwerdt, 2007; Harrus et al., 2007, Villanueva, 2014). Harrus 
et al. (2007), reportaron que la anemia que aparece en la fase aguda de la EMC 
se considera como “anemia inflamatoria de enfermedad” y es un signo clásico de 
leve a moderada normocitica, normocrómica y no regenerativa.  
La ehrlichiosis en el hemograma evidencia anemias arregenerativas, en la fase 
aguda puede causar pancitopenia, sin embargo en la fase crónica, solo podemos 
encontrar una ligera trombocitopenia en el hemograma (Sodikoff, 2001; Brockus y 
Andrasen, 2005). La gravedad de los cambios hematológicos depende de las 
diferentes especies de ehrlichia.  
Durante la infección con E. Canis los anticuerpos antiplaquetarios son hallados 
constantes y algunos perros tienen prueba dee Coombs directa positiva. La 
ehrlichiosis crónica puede causar anemia no regenerativa, trombocitopenia y 
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leucopenia. La discrasia hematológica puede deberse a supresión de la medula 
ósea y destrucción de celular sanguíneas (Weiss y Tvedten, 2004; Harrus et al., 
2007). Las petequias cutáneas producto de la hemolisis intravascular y alteración 
plaquetaria son sin lugar a duda un signo característico en el diagnóstico de 
ehrlichiosis. Villers (2012), señaló que la anemia hemolítica inmunomediada da 
lugar a una anemia regenerativa; sin embargo la anemia no regenerativa puede 
ser “pre-regenerativa” debido a una pérdida aguda de eritrocitos antes que se 
haya establecido la respuesta regenerativa. Contrariamente la anemia no 
regenerativa verdadera se desarrolla de forma gradual durante semanas a meses. 
Dependiendo de la causa los eritrocitos pueden destruirse intravascularmente, 
extravascularmente o ambas.  
En la hemolisis extravascular los eritrocitos dañados son fagocitados por los 
macrófagos, la mayoría en el bazo y hasta cierto punto en el hígado y la medula 
ósea. En la hemolisis intravascular los eritrocitos son lisados en la circulación 
como consecuencia de un daño directo a la membrana; por lo tanto la 
hemoglobina intravascular libre de los eritrocitos forma inmediatamente complejos 
con la haptoglobina (Villers, 2012).  
En la ehrlichiosis suele presentarse anemia hemolítica inmunomediada (AHIM) 
que es una de las causas de anemia más común en pequeños animales y es 
también una de las enfermedades inmunomediadas con más prevalencia. La 
AHIM puede subdividirse en dos tipos principales: anemia hemolítica primaria, 
idiopática o autoinmune (AHPI), y AHIM secundaria (McBride et al., 2001). La 
AHIM es una alteración autoinmune clásica sin causa subyacente reconocida. Es 
la forma más frecuente de AHIM en perros y también aparece en gatos, pero es 
menos común. Para que el tratamiento sea más efectivo es importante distinguir 
entre la AHIM primaria y la secundaria. El mecanismo típico fundamental de los 
casos de AHIM es una destrucción citotóxica de los eritrocitos circulantes, 
mediada por anticuerpos (hipersensibilidad de tipo II) (Villanueva, 2014). Aunque 
la mayoría de los casos comparten este mecanismo, la enfermedad es 
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heterogénea: en la AIHA, la forma más estudiada de AHIM, el modelo de 
inmunoglobulinas y complementos implicados en la destrucción de eritrocitos 
(GR), como el lugar de la unión del anticuerpo a las membranas de GR varia 
ampliamente entre los pacientes. En la AHIM, la unión de los anticuerpos a la 
membrana de los eritrocitos induce su destrucción mediante varios mecanismos 
diferentes, la IgM es mejor que la IgG para la fijación del complemento, la 
hemolisis intravascular más típica en la AHIMs es mediada por IgM. En los casos 
menos graves de anemia, la unión de anticuerpos y la subsiguiente lesión de 
membrana celular conducen a un grado acelerado de destrucción de los eritrocitos 
afectados, por parte de los macrófagos tisulares del sistema mononuclear 
fagocitario, un proceso que se produce fuera de la circulación. La destrucción de 
los eritrocitos por el MPS está mediada por receptores de Fc de la superficie de 
los macrófagos, en los que se une el componente Fc de los anticuerpos junto a las 
membranas de los glóbulos rojos (Harrus et al., 2007). 
Los cambios hematológicos están mejor documentados en infecciones por E. 
Canis, los mismos que incluyen trombocitopenia (82%), anemia (82%), la que, en 
general, es no regenerativa, y leucopenia (32% de la cual el 20% presentaba 
neutropenia), la trombocitopenia es un hallazgo consistente en todas las etapas de 
la infección por E. Canis; es posible que esta proporción sea exagerada, así 
mismo en la fase aguda de la enfermedad es común la leucopenia y la anemia 
moderada (usualmente normocítica, normocrómica, no regenerativa). Puede haber 
un descenso en el número de los neutrófilos. Los parámetros eritrocíticos no son 
afectados normalmente en esta etapa de la enfermedad. La trombocitopenia 
severa, leucopenia y anemia se presentan más comúnmente durante la fase 
crónica de la EMC. La pancitopenia severa es la característica de la fase crónica 
grave y que ocurre como resultado de una médula ósea hipocelular suprimida 
(Waner y Harrus, 2000). 
Harrus et al. (2007), mencionaron que dentro de otros parámetros hematológicos 
estadísticamente significativas incluyen una disminución en el recuento total de 
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leucocitos en 7 de 9 perros, una disminución en el recuento absoluto de neutrófilos 
en 5 de 9 perros, una disminución en la concentración de hematocrito y 
hemoglobina en 3 de 9 perros, una disminución en el volumen corpuscular medio 
en 5 de 9 perros, y un aumento en la concentración media de hemoglobina 
corpuscular en 4 de los perros probados; además la fase crónica severa de la 
EMC se caracteriza por hipoplasia y el deterioro de todas las células de la medula 
ósea, lo que resulta en pancitopenia.  
Las alteraciones de la química del suero más frecuentes incluyen 
hiperproteinemia, hiperglobulinemia, hipoalbuminemia, y las actividades de la 
fosfatasa alcalina y alanina aminotransferasa elevados, los perros infectados con 
pancitopenia tienen generalmente los niveles de globulina sérica en bajas 
concentraciones a comparación con los perros que no tienen pancitopenia (Harrus 
et al., 2007; Villanueva, 2014). 
Otros hallazgos clínico patológicos incluyen sangrado por tiempos prologados, 
radiopacidad intersticial pulmonar que van desde un patrón lineal leve a 
infiltraciones intersticiales marcadas con opacidades peribronquiales, hematuria y 
proteinuria (Ayllón et al., 2009). 
 
4.1.4. Pruebas inmunológicas 
Las pruebas inmunológicas constituyen una base importante para el diagnóstico 
de la enfermedad, puesto que pueden determinar cualitativamente o 
cuantitativamente niveles de anticuerpos (IgG o IgM) en los animales afectados 
por la ehrlichiosis canina (López et al., 2003). 
 
4.1.5. Inmunofluorescencia indirecta (IFI) 
El diagnóstico de Ehrlichiosis suele basarse en resultados positivos a la prueba de 
anticuerpos fluorescentes (IFA) (Neer, 2000). Esta fue desarrollada en 1971, 
siendo utilizada actualmente para el diagnóstico ehrlichial en caninos e incluso en 
Caracterización de los daños macroscópicos y microscópicos de órganos parenquimatosos 
obtenidos de perros infectados por Ehrlichia canis: revisión  bibliográfica cualitativa 
 
46 Elisa Carolina López Gómez 
el hombre (Greene, 1997). Esta prueba es la más habitual en el serodiagnóstico 
(Parnell, 2004). La IFA detecta anticuerpos tempranamente (7 días post infección), 
siendo posible que algunos casos no manifiesten positividad hasta los 28 días post 
infección (Neer, 2000; Parnell, 2004). Experimentalmente, se demostró que 
durante los 7 primeros días de la infección inicial, los títulos de anticuerpos son 
principalmente de IgA e IgM, siendo alrededor de los 20 días post infección 
mayormente un título de IgG. (Neer, 2000; Mc Bride et al., 2001). La 
inmunofluorescencia indirecta para anticuerpos (IFA) es la prueba más utilizada a 
nivel mundial para el diagnóstico de infecciones por E. Chaffeensis y E. Canis 
(Knowles et al., 2003). Mc Bride et al. (2003), trabajaron con inmunofluorescencia 
indirecta como prueba preliminar para utilizar proteínas recombinantes en el 
diagnóstico de Ehrlichiosis canina por E. Canis. De esta manera, los animales que 
presentaban títulos mayores o iguales a 40 eran considerados como positivos a E. 
Canis. 
 
4.1.6. Inmunoabsorbancia ligada a enzimas (ELISA) 
Las pruebas de ELISA, han llegado a ser populares y ser el punto de atención a 
comparación de las demás pruebas para detectar los anticuerpos de E. Canis. Los 
resultados obtenidos de estos kits son cualitativos y semicuantitativos; sin 
embargo, se pueden obtener rápidamente en el entorno clínico (De Moráis et al., 
2004).  
Las pruebas utilizadas son sensibles y específicas, especialmente cuando los 
títulos de la fluorescencia son mayores que 320. Los kits tienen la ventaja de un 
bajo costo relativo y proporcionan evidencia de la exposición a E. Canis, que luego 
se asisten con un diagnóstico precoz con un mínimo de equipo y personal (Harrus 
et al., 2007).  
Además de la técnica indirecta para detectar anticuerpos fluorescentes (IFA), la 
técnica indirecta de ELISA es muy utilizada para detectar anticuerpos contra E. 
Canis (Neer, 2000). En un estudio para calcular la seroprevalencia de E. Canis en 
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la ciudad de Yucatán (México) se trabajó con la técnica indirecta de ELISA, en el 
cual se indica que la prueba posee un 71% de sensibilidad y un 100% de 
especificidad (Rodríguez-Vivas et al., 2004). 
La técnica indirecta de ELISA es muy práctica y de fácil realización, la cual se ha 
convertido en un examen rutinario para el diagnóstico de la ehrlichiosis canina. En 
Brasil se realizó un estudio, donde se trabajó con esta técnica, indicando que la 
sensibilidad de la prueba era M 80%, con 100% de especificidad. Algunos casos 
agudos pueden presentar signos clínicos antes de la aparición de anticuerpos 
circulantes. Para estos casos debe repetirse la prueba 14 a 21 días después de la 
primera prueba para su descarte o confirmación (De Moráis et al., 2004). 
Rikisha et al. (1992) realizaron un estudio para diferenciar infecciones por E. Canis 
y E. ewingii. Para ello midió la respuesta de IgG contra ambas infecciones por 
ELISA indirecta. Se determinó que E. Canis produce una respuesta alta de IgG en 
los caninos, a diferencia de la E. ewingii, que no indujo respuesta significante de 
esta inmunoglobulina. Además, se concluyó por EITB, que los perros infectados 
con E. Canis inicialmente reaccionan contra proteínas de bajo peso molecular (30, 
24 y 21 kDa.) y posteriormente contra proteínas de alto peso molecular (160, 100, 
78, 64, 47 y 40 kDa.). De la misma forma los perros infectados con E. ewingii 
presentaron reacciones contra proteínas de alto peso molecular únicamente, no 
reaccionando contra proteínas de bajo peso molecular. Estos resultados indican 
que ambas pruebas son de utilidad para diferenciar infecciones con E. Canis y E. 
ewingii. 
Existe reactividad cruzada entre especies ehrlichiales dependiente de los 
antígenos de superficie: E. Canis, E. chaffeensis, E. ewingii, E. muris, Cowdria 
ruminantium, tienen un complejo de antígenos mayores de superficie de 24 a 31 
kDa de peso molecular; E. sennetsu, E. risticii y el Agente SF tienen antígenos 
mayores de superficie de 51 55 kDa; Anaplasma phagocytophilum y Anaplasma 
marginale poseen antígenos mayores de 43- 49 kDa. 
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No obstante, la diferencia entre grupos ehrlichiales, presentan una reacción 
cruzada baja. El antígeno mayor de superficie más común es el HSP60, y el 
tamaño de esta molécula varía dependiendo de la especie. Esta molécula también 
tiene reacción con especies del género Rickettsia spp. (Dumler et al., 2001). 
Actualmente, no se dispone de una prueba para E. ewingii, ya que esta especie no 
ha podido ser cultivada in vitro más allá del aislamiento en células primarias 
(Greene, 2000). E. Canis y E. sennetsu reaccionan en forma cruzada intensa. Por 
otra parte, E. risticii presenta reacción cruzada potente con E. sennetsu y, en 
menor grado, con E. Canis. E. equi y E. senetsu muestran reactividad cruzada 
antigénica importante y de hecho están muy relacionadas. Cabe resaltar que la 
reacción cruzada entre E. Canis y otros patógenos no ehrlichiales es limitada 
(Greene, 1997). 
 
4.1.7. Frotis sanguíneo 
Inicialmente, los primeros estudios hacían uso de la tinción de Gram, conforme la 
ciencia avanza, a la fecha se considera inadecuada para visualizar las bacterias 
intracelulares debido a la falta de contraste contra el citoplasma de la célula 
hospedadora. Desde finales de la décadas de los 90`s, la tinción Romanowsky ha 
sido  la más utilizada, pues se cuenta con la capacidad para teñir las bacterias de 
color púrpura, permitiendo la visualización de las “mórulas”, las cuales miden de 
1.5 a 6 µm de diámetro (Popov et al., 1998). Las mórulas pueden observarse 
hasta en el 60 % de los pacientes infectados (Kohn et al., 2008). En perros 
infectados experimentalmente, las mórulas se observan 4 días después de la 
inoculación y persisten durante 4 a 8 días (Egenvall et al., 2000). Sin embargo, no 
es posible distinguir entre otras mórulas de Anaplasma y Erlichia spp que afecten 
a los neutrófilos, por lo que el diagnóstico debe ser confirmado empleando la 
técnica de PCR (Sainz et al., 2015; Movilla et al., 2017). 
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4.1.8. Cultivo 
Las variantes anaplasmosis pueden ser cultivadas en la línea celular promielítica 
humana HL-60 (Goodman et al., 1996), y en líneas celulares de embriones de 
garrapata Ixodes scapularis (Munderloh et al., 1996; Munderloh et al., 2004; 
Woldehiwet et al., 2002; Woldehiwet y Horrocks, 2005) y en células endoteliales 
capilares bovinas humano, mono y (Munderloh et al., 2004).  
4.1.9. Serología 
La infección por A. phagocytophilum puede diagnosticarse a través de serología 
por medio de pruebas comerciales de inmunofluorescencia indirecta (IFA) y por 
medio de ELISA de punto. La prueba IFA utiliza organismos enteros cultivados 
como fuente de antígenos. Estudios experimentales utilizando como método 
diagnóstico IFA han mostrado que la seroconversión en los perros puede ocurrir 
de dos a cinco días después de la aparición de mórulas en sangre periférica 
(Egenvall et al., 1997). En otro estudio donde utilizaron sueros recolectados de 
casos confirmados de infección por A. phagocytophilum en diversas especies, se 
observó que todas las muestras de suero fueron positivas a títulos con diluciones 
de 1:80 o mayores, siendo los más altos ≥ 1: 320.13 por esta razón, un título ≥ 
1:80 se considera positivo para anticuerpos contra A. phagocytophilum (Dumler et 
al., 1995).  
En las pruebas comerciales de ELISA de punto (SNAP 4Dx) para diagnóstico de 
A. phagocytophilum se emplea un péptido sintético basado en la proteína p44 
inmunodominante de A. phagocytophilum como antígeno. En una investigación se 
encontró que los perros inoculados experimentalmente tuvieron resultados 
positivos 8 días después de la inoculación y permanecieron positivos durante un 
periodo de casi un año a pesar de estar clínicamente sanos; además sus frotis 
sanguíneos no revelaban microorganismos en los neutrófilos circulantes (Alleman 
et al., 2006). En los ensayos de rendimiento, la sensibilidad y especificidad de la 
prueba SNAP 4Dx para anticuerpos contra A. phagocytophilum fue 99,4% y 100%, 
respectivamente. Se debe considerar que esta prueba solo detecta anticuerpos, lo 
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que indica que el animal estuvo en contacto con la enfermedad, más no que en el 
momento la presente (Chandrashekar et al., 2010). 
4.1.10. Reacción en cadena de la polimerasa (PCR) 
La PCR es el método más sensible para la detección del ADN de microorganismos 
en la sangre periférica de un animal infectado. Varios laboratorios comerciales 
ofrecen PCR para detección de A. phagocytophilum en sangre. Para realizar este 
análisis la muestra de sangre debe ser tomada en tubos con EDTA, las muestras 
deben ser recogidas antes de iniciar la terapia antimicrobiana para evitar falsos 
negativos por esta causa. En infecciones subclínicas también puede dar falsos 
negativos debido a que A. phagocytophilum puede circular de forma intermitente 
en estos animales; por lo tanto, el análisis de PCR no debe considerarse como un 
método definitivo para excluir la infección subclínica en los animales clínicamente 
normales que son seronegativos (Alleman et al., 2006; Alleman et al., 2007).  
En un estudio realizado por Movilla et al. (2017), con setenta y siete muestras de 
sangre de EDTA y 64 muestras de tejido esplénico obtenidas de 78 perros con 
enfermedad esplénica en un área mediterránea, se identificó la presencia de 
enfermedades como Babesia spp., Bartonella spp., Ehrlichia spp., Anaplasma 
spp., Hepatozoon canis, Leishmania infantum, Mycoplasma spp. y Rickettsia spp, 
las cuales fueron detectadas mediante ensayos de PCR.  
Parmar et al. (2012), realizaron diagnóstico de ehrlichiosis canina en 40 perros con 
síntomas asociados a la E. Cani. Los investigadores evaluaron la eficacia del 
examen de sangre, del frotis de capa blanda, del kit de ensayo inmunoabsorbente 
ligado a enzima (ELISA) y la reacción en cadena de polimerasa anidada (PCR). 
En sus resultados señalan que observaron microorganismos rickettsianos 
intracitoplásmicos en frotis de un solo perro (2,5%) con un nivel extremadamente 
bajo de parasitemia, mientras que la PCR anidada con rRNA 16S reveló bandas 
características de 378 pb indicando una reacción positiva en 8 (20,0%) perros y 
las muestras de sueros de 21 (52,5%) perros revelaron anticuerpos anti-Ehrlichia. 
El perro que reveló organismos en la sangre también mostró resultados positivos 
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con los otros 2 métodos diagnósticos. Todas las muestras de sueros de perros con 
resultados positivos de nPCR fueron positivas para anticuerpos anti-Ehrlichia. Los 
8 perros que presentaron resultados positivos por nPCR y dot-ELISA fueron 
incluidos en el estudio de la caracterización clínica, hematológica y bioquímica de 
la enfermedad.  
Kaewmongkol et al. (2015) reportaron un caso de Ehrlichia canis en una hembra 
de la raza poodle, cuya batería fue detectada en fluido espinal de un no 
trombocitopénico con meningoencefalitis por PCR de amplio rango. Para confirmar 
la infección por E. Canis, se realizaron PCR anidada y análisis de secuencia 
utilizando muestras de aspirado de médula ósea y CSF. El ADN se purificó a partir 
de cada muestra usando el kit de sangre y tejido DNeasy (QIAGEN, Valencia, CA, 
EE.UU.), de acuerdo con las instrucciones del fabricante 
Los resultados de estas investigaciones indican cierta sensibilidad a la prueba, y 
resaltan la importancia de realizar pruebas de laboratorio para realizar el 
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Capítulo 5. Daños Microscópicos y macroscópicos en órganos 
parenquimatosos de animales infectados por Ehrlichia Canis 
 
5.1 Daños Microscópicos y macroscópicos en órganos parenquimatosos 
ocasionados por Ehrlichia muris en ratón como modelo animal 
5.1.1. Daños Microscópicos  
Un estudio realizado por Saito et al., (2015) desarrollo un experimento en un 
modelo de ratón para ehrlichiosis humana con el recientemente descubierto 
patógeno humano (Ehrlichia muris). Los investigadores inocularon tres cepas de 
ratones con diferentes dosis de EMLA por vía intravenosa, intraperitoneal o 
intradérmica y se evaluaron los cambios clínicos y patológicos durante el curso de 
la infección. Todos los experimentos se realizaron en ratones hembra de la cepa 
C57BL/6 de 6 a 8 semanas de edad (Jackson Laboratories, Bar Harbor, ME). El 
análisis histopatológico de los órganos infectados con EMLA reveló cambios 
progresivos leves durante el curso de la infección. Señalando que la infección letal 
indujo inicialmente la proliferación de hepatocitos, observada como numerosas 
figuras mitóticas (Figura 8A, 8B). Con la progresión de la enfermedad, se 
observaron algunos cambios más en órganos parenquimatosos. Por ejemplo, a 
nivel del hígado, las figuras mitóticas seguían presentes pero eran menos 
numerosas. Sin embargo, el aumento de la frecuencia de pequeños focos de 
infiltración celular mononuclear y hepatocitos apoptóticos adyacentes se 
identificaron de forma difusa en todo el hígado (Figura 8C y 1D). Otros órganos 
parenquimatosos que contenían células infectadas, aparentemente células 
endoteliales, fueron el corazón (especialmente las aurículas), el riñón y la médula 
ósea (Figura 8E-F), además de órganos tubulares como los intestinos.  
Es importante resaltar que los órganos parenquimatosos como el hígado y los 
ganglios linfáticos de ratones infectados con EMLA-IS demostraron marcados 
cambios histopatológicos. En el día 9 posteriores al periodo de infección, los 
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animales incluidos en el estudio exhibieron infiltración de hígado con células 
inflamatorias. En este sentido, se encontró que los ratones infectados con EMLA 
transmitido por garrapatas, demostraron figuras mitóticas hepatocelulares, 
apoptosis e infiltración lobulillar multifocal de células inflamatorias en el hígado 
(Figura 8 A-C). 
En el día 30 posteriores a la infección se observaron pocos focos de infiltración 
inflamatoria en hígado, pulmón y piel de ratones infectados con EMLA-IS. Se 
observó una mayor infiltración de células inflamatorias y edema en ratones antes 
de la muerte (Saito et al., 2015). Las mismas lesiones se observaron en animales 
menos de 24 horas antes de la muerte. Estas lesiones experimentaron una rápida 
progresión cuando los animales estaban moribundos, con más focos de células 
apoptóticas y aumento de la infiltración de células mononucleares en el hígado. La 
congestión vascular se observó en la mayoría de los órganos en la fase tardía de 
la infección. En dicho estudio, se observó aumento de las células de Kupffer en el 
hígado los días 12-13 después de la infección. La tinción con IHC reveló la 
presencia de EMLA en todos los tejidos evaluados, especialmente en la etapa 
tardía de la infección letal.  
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Figura 8. Proliferación de hepatocitos. 
Cambios histopatológicos en el hígado de ratones infectados con Ehrlichia muris, 
como agente (EMLA). 
 
A y B, Figuras mitóticas (flechas) el día 5 después de la infección en hígado de 
ratones infectados con una dosis letal de EMLA (20 × y 40 × aumentos originales, 
respectivamente). 
 
C, infiltración celular perivascular al día 9 después de la infección en el hígado de 
un ratón letalmente infectado (40 × aumento original). 
 
 
D, Células apoptóticas (flechas) al día 9 después de la infección en el hígado de 
un ratón letalmente infectado (40 veces el aumento original). 
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E-F, EMLA morulae (flechas) en las células endoteliales en el hígado y aurícula 
cardíaca (100 × aumento original), respectivamente, durante la infección letal. 
(Saito et al., 2015). 
 
5.1.2. Daños Macroscópicos  
Saito et al. (2015), realizaron una evaluación del nivel de una enzima a nivel de un 
órgano parenquimatoso como hígado, los niveles de alanina aminotransferasa 
(ALT) en suero aumentaron significativamente durante la última etapa (día 10 
después de la infección) de la infección letal por EMLA, en comparación con los 
ratones de control, sus niveles fueron tan altos como 2400 U / L (Figura 9). Lo cual 
señala un daño a nivel macroscópico a causa de la Ehrlichia Canis.  
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Figura 9. Hallazgos clínicos y hematológicos durante la fase aguda de la 
infección en ratones infectados con Ehrlichia muris-like agent (EMLA) IV. 
 
 
Concentración sérica de alanina aminotransferasa (ALT) en ratones infectados 
letalmente con EMLA el día 10 después de la infección. 
 
5.2 Daños Microscópicos y macroscópicos en órganos parenquimatosos 
ocasionados por ehrlichiosis monocítica humana 
 
5.2.1. Daños Microscópicos  
La ehrlichiosis monocítica humana (HME) es ocasionada por Ehrlichia chaffeensis, 
entre sus signos más notables, se incluye la fiebre, mialgias y pancitopenia en el 
80 a 90% de los pacientes, además de elevación en los niveles séricos de 
transaminasas. Las manifestaciones clínicas del HME varían, y los hallazgos de 
laboratorio y las manifestaciones hepáticas pueden llevar a un diagnóstico 
diferencial que va desde colangitis a colecistitis o desde hepatitis crónica leve a 
falla hepática progresiva (Nutt y Raufman, 1998). Para realizar la detección de 
enfermedades intracelulares en el perro ocasionadas por la garrapata es 
necesario contar con los hallazgos de laboratorio (Sarma et al., 2014).  
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Los estudios histopatológicos de muestras de biopsia de médula ósea sugieren 
que las manifestaciones de HME son el resultado de la activación mononuclear de 
fagocitos (Lee y Rikihisa, 1997). A finales de los 90`s, poco se sabía sobre la 
patología de la lesión hepática observada en HME ya que los aumentos en las 
actividades de transaminasas séricas generalmente son de leves a moderados y 
la trombocitopenia a menudo previene la biopsia hepática en pacientes 
clínicamente enfermos (Nutt y Raufman, 1998). Para dilucidar aún más la 
patología y patogénesis de la lesión hepática en HME, Dumler, 2015 estudio 
secciones hepáticas de pacientes con infecciones confirmadas de E chaffeensis. 
Debido a lo anterior, la patología de la lesión hepática debe ser estudiada en 
tejidos hepáticos de pacientes con HME confirmada con técnicas de laboratorio. 
Smith y Dumler (2003), examinaron la tinción con H&E y tinciones 
inmunohistoquímicas para E chaffeensis y marcadores de leucocitos. Inicialmente 
realizaron un examen al microscopio de las secciones del órgano parenquimatoso 
hígado de pacientes con Ehrlichiosis Humana, el cual fue teñido con la sustancia 
H&E, los hallazgos microscópicos del estudio revelaron focos linfohistiocíticos 
lobulares dispersos en cada uno de los 7 casos. En 4 de los 7 pacientes incluidos 
en el estudio hubo un patrón de infiltración linfohistiocítica difusa de sinusoides 
hepáticos o hiperplasia de células de Kupffer con evidencia de aumento de la 
fagocitosis. Con mayor frecuencia estuvieron presentes focos linfohistiocíticos 
lobulillares dispersos e infiltración linfohistiocítica difusa aunada a hiperplasia de 
células de Kupffer con aumento de la fagocitosis. 
En 5 de los 7 pacientes del mismo estudio se observaron diversos grados de 
lesión y muerte de células hepáticas. La colestasis fue evidente en 6 casos, a 
veces con lesión epitelial del conducto biliar. Además hubo presencia de 
abundantes células mononucleares infectadas con E chaffeensis que infiltraron 
lóbulos o regiones porta en células de Kupffer. La inflamación fue 
desproporcionada a la infección en 6 casos. En ausencia de hepatocitos 
infectados o células epiteliales biliares, estos hallazgos sugieren que las 
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respuestas inflamatorias o inmunes del huésped contribuyen a la lesión hepática 
observada en HME. 
El estudio de estos investigadores permitió observar varios grados de lesión en 
células hepáticas y muerte. Por ejemplo, la colestasis fue evidente en 6 casos, a 
veces con lesión epitelial del conducto biliar. En 5 pacientes se observaron células 
mononucleares infectadas con E chaffeensis rara, que infiltraron lóbulos o células 
de Kupffer. La inflamación estuvo fuera de proporción con la infección en 6 casos. 
En ausencia de hepatocitos infectados o células epiteliales biliares, estos 
hallazgos sugieren que las respuestas inflamatorias o inmunitarias del huésped 
contribuyen a la lesión hepática observada en HME.  
Un estudio en el que trabajaron con ehrlichiosis humana, se identificó que del 60% 
al 70% de los pacientes presentan leucopenia y trombocitopenia, y del 80% al 
90% de los pacientes pueden presentar aumentos leves a moderados de las 
actividades de transaminasas séricas (Olano y Wlaker, 2002; Dumler y Walker, 
2001). 
El examen microscópico de las secciones del órgano parenquimatoso hígado 
teñidas con H&E de la investigación de Smith y Dumler, (2003) reveló focos de 
linfohistiocitos lobulares dispersos en cada uno de los 7 casos. En 4 casos, hubo 
un patrón sugestivo de infiltración linfohistiocítica difusa de los sinusoides 
hepáticos o hiperplasia de células de Kupffer con evidencia de aumento de la 
fagocitosis (figura 10).  
Se observaron lesiones necróticas adyacentes a las venas centrales en 1 caso 
Imagen 10A. En otro caso, se observó necrosis coagulante en una distribución 
irregular. La colestasis moderada a marcada fue evidente en 6 casos, a veces 
asociados con lesión epitelial del conducto biliar Imagen 10B. Dos casos 
presentaron evidencia de inflamación inespecífica de los hepatocitos y 
acumulación de grasa. Dos casos presentaron tejido insuficiente para estudios 
inmunohistoquímicos posteriores, y en 1 caso, la fijación inadecuada impidió la 
interpretación de la tinción inmunohistoquímica. En los 4 casos restantes, el 
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análisis inmunohistoquímico demostró predominantemente linfocitos T e infiltrados 
de fagocitos mononucleares en los lóbulos y los tractos portal. Las manchas Ki-67 
demostraron una tasa proliferativa variable, observada principalmente en células 
mononucleares infiltrantes o células de Kupffer (figura 11). En 2 casos, hubo un 
índice de proliferación Ki-67 (<5%) muy bajo. (Smith y Dumler, 2003). 
 
Figura 10. Examen microscópico de luz de las secciones de hígado teñidas 
con H&E. 
 
Focos linfohistiocíticos lobulares dispersos identificados en los hígados de 2 
pacientes con ehrlichiosis monocítica humana. B, hinchazón inespecífica de los 
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Figura 11. Manchas Ki-67. 
 
Lesión del parénquima hepático y del conducto biliar en la ehrlichiosis monocítica 
humana. A, lesión necrótica en el hígado adyacente a una vena central (H&E, 
aumento original x 100). B, Colestasis marcada asociada con lesión epitelial del 
conducto biliar (H&E, aumento original × 200). 
 
De los 2 casos que mostraron un leve a moderado aumento en el índice de 
proliferación Ki-67, 1 caso mostró aproximadamente 10% de tinción y 1 caso de 
tinción al 30% de las células mononucleares sinusoidales. En los casos sin 
necrosis hepática o colestasis, los anticuerpos contra CD68 (KP1) confirmaron 
infiltrados sinusoidales marcados de células mononucleares o macrófagos. 
Además, CD68 manchas mostraron leve hiperplasia de células Kupffer y destacó 
un aumento del nivel de fagocitosis por las células mononucleares (figura 12).  
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Figura 12. Hiperplasia de células Kupffer. 
 
La tinción inmunohistoquímica con el marcador de macrófagos KP1 demuestra 
histiocitos prominentes en los sinusoides hepáticos y la hiperplasia de células de 
Kupffer (A) y evidencia de eritroleucofagocitosis (B) (A y B, inmunotinción KP1, 
aumento original x 200) (Smith y Dumler, 2003). 
Los estudios inmunohistoquímicos para organismos intracelulares revelaron 
células infrecuentes a abundantes de E chaffeensis en 5 de 6 casos en los que se 
realizaron exámenes. Cuando estaban presentes, las mórulas ehrlichiales se 
observaban sólo en células mononucleares o Kupffer infiltrantes. Las células 
infectadas fueron abundantes en un paciente con infección por el VIH12 y otro con 
gammapatía monoclonal de larga data de importancia indeterminada.13 Las 
células infectadas fueron poco frecuentes o raras en 3 de los casos en los que no 
se conocían enfermedades preexistentes estuvieron presentes (figura 13). 
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Figura 13. Demostración inmunohistoquímica de Ehrlichia chaffeensis 
morulae en macrófagos hepáticos y células de Kupffer. 
 
En un caso (A) y gran número de células infectadas en caso (B) (A, anti-E 
chaffeensis, aumento original × 640, B, anti-E chaffeensis, aumento original x 
400).  
 
5.3 Daños Microscópicos y macroscópicos en órganos parenquimatosos de 
perros infectados por Ehrlichia Cani 
Respecto a la Ehrlichia Canis, se ha informado que la hepatomegalia está 
asociada con esta infección, no obstante no es un hallazgo que caracterize a la 
enfermedad como tal. Respecto a las células inflamatorias en pacientes con E. 
Canis a menudo incluyen macrófagos y linfocitos en órganos parenquimatosos 
como pulmón e hígado. 
 
5.3.1. Daños Microscópicos  
Nair (2016), realizó la inoculación de la infección por E. Canis y E chaffeensis. 
Ambos organismos fueron cultivados in vitro, los inóculos se prepararon y se 
utilizaron para generar infecciones de E. Chaffeensis. Las bacterias cultivadas en 
la línea celular de macrófagos caninos se recuperaron por centrifugación lavando 
los sedimentos celulares con solución salina tamponada con fosfato (PBS). Los 
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sedimentos celulares se re suspendieron a una concentración de 2x108 
organismos de Ehrlichia por mL de PBS y se usaron para realizar infecciones en 
los animales, administrando 1 mL de la solución por vía intravenosas en cada 
paciente. Posterior a la infección,  se obtuvieron muestras de tejido de órganos 
parenquimatosos como son cerebro, médula ósea, pulmón, hígado, bazo, riñón, 
corazón, glándulas suprarrenales y nódulos linfáticos. Las muestras se fijaron en 
formalina al 10% durante 24 h y se procesaron en un procesador de infiltración de 
vacío Tissue-Tek1 VIP1 6 (Sakura Finetek, CALIFORNIA). Los tejidos procesados 
se colocaron en parafina y se prepararon secciones de hematoxilina y eosina 
(H&E) de 5 μm de grosor según los protocolos estándar seguidos rutinariamente 
en KSVDL.  
Cuadro 6. Escala de clasificaciónd e lesiones macroscópicas en organos 
infectados de perros. 




















































Todas las observaciones histopatológicas fueron evaluadas por un patólogo 
anatómico certificado Las lesiones microscópicas de los órganos parenquimatosos 
se observaron principalmente en pulmón, hígado y bazo; las lesiones se 
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clasificaron en una escala numérica de 0 a 3 para cada tejido en función de la 
gravedad y la distribución de las lesiones en dos secciones de cada tejido. La 
escala numérica de calificación utilizada fue de acuerdo al cuadro 6. 
En el estudio de Nair (2016) se asignó una puntuación combinada para cada 
animal a partir de la suma de las puntuaciones individuales para cada tejido en 
una escala de 0 a 9, donde la puntuación más alta sugiere lesiones más graves. 
Dentro de los resultados más notables, se observó que en el grupo infectado con 
E. Canis, las lesiones hepáticas presentaron infiltrados periportales moderados de 
linfocitos y macrófagos con ocasionales microgranulomas sinusoidales. En la 
figura 14 se indican los cambios histopatológicos a nivel de tejidos hepáticos en 
perros infectados con E. Canis, E. chaffeensis, A. platys y A. Phagocytophilum.  
 
Figura 14. Cambios histopatológicos en perros como resultado de infección. 
 
Se observan tejidos hepáticos con infiltrados periportales de linfocitos y 
macrófagos con variación en el grado de inflamación. 
 
5.3.2. Daños Macroscópicos 
Sarma et al. (2014) realizaron un estudio en una Policlínica Veterinaria del Instituto 
de Investigación Veterinaria de la India. Los investigadores reportaron 101 casos 
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positivos a enfermedades hemoparasitarias intracelulares transmitidas por 
garrapatas como ehrlichiosis (n = 60), babesiosis (n = 10), anaplasmosis (n = 5), 
hepatozoonosis (n = 4) e infección mixta (n = 22). Estos casos fueron 
seleccionados independientemente de la raza, edad y sexo.  Los investigadores se 
centraron en los hallazgos de órganos parenquimatosos como hígado y bazo. 
Realizaron un estudio de ultrasonografía del hígado y bazo de acuerdo a los 
procedimientos descritos por Nyland y Mattoon (2002). Para dicho examen se 
utilizó un escáner ultrasónico 200 Vet (Pie Medical, Netherland) o Sonosite modal 
600 M y un transductor AAS de 5,0 MHz. El área abdominal se afeitó y se aplicó 
gel acústico en el abdomen antes del sonograma para asegurar un contacto íntimo 
de la cabeza del escáner con la superficie del cuerpo. 
En relación al examen ultrasonográfico del hígado, el transductor se colocó detrás 
de la línea media del xifisternum y en ángulo cráneo dorsal para imagen de una 
sección transversal del hígado. El transductor se movió gradualmente 
caudalmente restante en la línea media y la cabeza del transductor se hizo girar a 
90º para obtener una imagen de la sección longitudinal del hígado en la línea 
media.  Los investigadores evaluaron el tamaño del hígado, forma, contorno y 
arquitectura interna, incluyendo alteraciones en la ecogenicidad e intensidad 
(anecoica / hipoecoica / hiperecoica / normoecóica). 
En relación al órgano parenquimatoso bazo, se obtuvo la imagen ultrasónica con 
el paciente en posición decúbito espinal, visualizando su tamaño, ecogenicidad y 
forma. 
De los resultados más notables de esta investigación, el ultrasonido reveló que de 
los 60 casos de ehrlichiosis, hubo hipoecogenicidad del hígado en el 51,67% de 
los pacientes. El 20% de los casos presentaron hepatomegalia y 20% de ascitis 
seguido de esplenomegalia de 8,33%. Recordando que el estudio Nair et al. 
(2016) reportaron esplenomegalia en un perro infectado con E. Canis.  
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En la figura 15, se observa la hipoecogenicidad hepática además de otros 
hallazgos ecográficos de trastornos por TBDs intracelulares en perros infectas con 
E. Canis. (Sarma et al., 2014). 
 
Figura 15. Ultrasonografía abdominal de enfermedades ocasionadas por 
garrapatas en perros. 
 
Hipoecoico focal con hepatomegalia grave (a), nódulo hiperecoico focal en el 
parénquima hepático con líquido interlobular (b), hígado diseminado con líquido 
ascético (c), estructura anecoica que rodea el hígado (d), GB distendido con 
hepatoma hinchado vena (e), colecistitis (3,9 mm) con hígado focal hipo-ecoico (f), 
distensión vesicular biliar severa con estructura llena de líquido anecoico (g).  
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5.3.3. Daños en Bazo  
El bazo es un órgano altamente perfundido involucrado en el control inmunológico 
y la eliminación de patógenos transmitido por vectores (VBP), que podrían tener 
un papel fundamental en la patogénesis de la enfermedad esplénica. Movilla et al. 
2017 realizaron un estudio con 67 muestras de sangre de EDTA y 64 muestras de 
tejido esplénico obtenidas de 78 perros con enfermedad esplénica en un área 
mediterránea. Reportaron enfermedades como Ehrlichia spp., en cuyo estudio 
histológico hubo presencia de hematoma y congestión en una muestra de bazo 
congelado, proveniente de un perro positivo a Ehrlichia cani (figura 16).  
 
Figura 16. Cambios histopatológicos en perros como resultado de 
infecciones de E. Canis. 
 
Los tejidos del bazo muestran hiperplasia de hoja linfoide periarteriolar (pulpa 
blanca) con variación en el tamaño de la pulpa blanca en los grupos infectados. El 
aumento fue de 400x de hígado. 
 
5.3.4. Daños en Riñón 
Se ha descrito que la Ehrlichiosis monocítica canina (EMC) causa afectación renal 
en casos crónicos, aunque se desconoce la clasificación histopatológica de los 
patrones de glomerulopatía. En este sentido Silva et al. (2016), realizaron un 
estudio en el que propusieron evaluar el patrón histopatológico, centrándose en 
los tipos de glomerulonefritis de riñones procedentes de perros infectados de 
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forma natural con Ehrlichia canis. En su estudio, utilizaron 12 perros infectados y 6 
perros sanos. Después de la evaluación clínica y la confirmación diagnóstica, se 
sacrificaron los animales y se obtuvieron fragmentos de riñón realizar el examen 
histopatológico con tinciones de incluyen hematoxilina y eosina (HE), tricrómico de 
Masson, ácido peryódico Schiff (PAS), ácido peryódico-metenamina de plata 
(PAMS) y rojo Congo manchar. El análisis histopatológico de perros con CME 
demostró que las lesiones principales estaban presentes en el glomérulo y la 
región tubulointersticial en el 100% de los casos. El tipo de lesión glomerular fue 
membranoproliferativo en 83.33% y proliferativo en 16.67% de los perros. La 
nefritis intersticial estuvo presente en la región cortical de todos los perros 
infectados. El infiltrado inflamatorio linfohistiolascítico de mínima a marcada estaba 
presente en las áreas intersticial, perivascular y periglomerular. El recuento 
diferencial de células inflamatorias indicó que los linfocitos predominaron en 
comparación con las células plasmáticas y los histiocitos. Se observaron fibrosis 
intersticial y cilindros hialinos de menor intensidad.  
En sus análisis estadísticos, reportaron una correlación negativa entre los niveles 
de albúmina sérica y la gravedad de la glomerulopatía. En conclusión, la 
glomerulopatía membranoproliferativa y la nefritis intersticial fueron las principales 
lesiones renales en CME, sugiriendo que la presencia de infiltrados inflamatorios 
ricos en linfocitos indica la participación de estos infiltrados en la inmunopatogenia 
de la lesión renal en perros con CME (figura 17-20).  
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Figura 17. Glomerulopatía membranoproliferativa en perros infectados 
naturalmente con E. Canis. 
 
(A) Membrana basal capilar glomerular y espesor de la matriz mesangial; (B) 
Glomérulo sin espesor de la membrana basal capilar glomerular. PAMS. Bar 
 
 
Figura 18. Lesión glomerular en riñón de perros infectados naturalmente 
con E. Canis. 
 
(A) 
del espacio  
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Figura 19. Infiltrado inflamatorio en riñón de perros infectados 
naturalmente con E. Canis. 
 
A) Infiltrado inflamatorio mononuclear periglomerular (flechas). ÉL. Bar = 25 
  
 
Figura 20. Fibrosis intersticial en riñón de perros infectados naturalmente 
con E. Canis. 
 
Presencia de fibrosis intersticial moderada en la región peritubular y 
 
 
5.3.5 Daños en Pulmón  
Nair et al. (2016), cultivaron in vitro a E canis y E chaffeensis. Las bacterias 
cultivadas en la línea celular de macrófagos caninos DH82 presentaron un 80% de 
infectividad, realizaron observaciones histopatológicas de lesiones microscópicas 
en pulmón, los tejidos pulmonares de los perros infectados con E. Canis se 
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diseminaron a microgranulomas poco delineados o discretas. La inflamación se 
caracterizó por un número moderado a grande de infiltrados perivasculares de 
macrófagos y linfocitos en los pulmones de los perros infectados con E. Canis 
(figura 21). 
 
Figura 21. Cambios histopatológicos en perros como resultado de 
infecciones. 
 
Las filas 1-5 representan muestras de tejido recogidas de controles, E. Canis, E. 
chaffeensis, A. platys y A. phagocytophilum, perros infectados, respectivamente. 
A) Tejidos pulmonares que muestran infiltración perivascular de macrófagos y 
linfocitos con variación en el grado de inflamación entre los grupos infectados en 
comparación con los controles. 
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5.3.6. Daños en Cerebro  
La investigación de Baba et al. (2012), fue conducida para determinar la causa de 
la pancitopenia en sus pacientes caninos, ellos realizaron la aspiración de médula 
ósea y la prueba serológica para saber si había infección por E. Canis. Los frotis 
de aspiración de médula ósea revelaron normoceluralidad con una relación 
mieloide a eritroide (0,17) claramente disminuida sin anormalidades morfológicas, 
lo que indica hiperplasia eritroidea (Figura 22A). Se observaron ocasionalmente 
células megacariocíticas. También se observó una mayor fagocitosis de los 
eritrocitos nucleados (Figura 22B). El examen microscópico no mostró inclusiones 
intracitoplásmicas en el aspirado de médula ósea o frotis de sangre periférica. La 
prueba serológica para E. Canis fue negativa (<1:25) (Monolis, Inc.). 
 
Figura 22. Fotomicrografías de citología por aspiración de médula ósea 
(tinción de Hemacolor). 
 
(A) hiperplasia eritroidea y (B) fagocitosis de eritrocitos nucleados (punta de 
flecha) fueron observados. Las inclusiones intracitoplásmicas no se encontraron 
en el aspirado de médula ósea. 
 
Kaewmongkol et al. (2015) reportaron un caso de Ehrlichia canis en una hembra 
de la raza poodle, cuya batería fue detectada en fluidoespinal de un no 
tromcitopénico con meningoencefalitis por PCR de amplio rango. El examen 
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neurológico reveló reacciones posturales deprimidas de la extremidad posterior 
izquierda. Se realizaron imágenes por resonancia magnética (IRM) del cerebro, 
aspiración de líquido cefalorraquídeo (LCR) y aspiración de médula ósea para 
determinar la causa de los signos neurológicos, la anemia no regenerativa y la 
trombocitopenia. La RM del cerebro reveló hipertrofia y alta intensidad de señal en 
las imágenes ponderadas en T2 de las meninges, indicando meningitis. Las 
anormalidades del LCR incluyeron xantocromía, aumento de los niveles de 
proteína (2,4 g/dl), pleocitosis (3,200/μl) e inclusiones intracitoplasmáticas 
(sospechosas como mórulas) en macrófagos infiltrados. Se sospechó infección por 
E. Canis basándose en inclusiones intracitoplásmicas encontradas en células 
mononucleares en CSF (1:25, rango de referencia, <1:40). Para confirmar la 
infección por E. Canis, realizaron PCR anidada y análisis de secuencia utilizando 
muestras de aspirado de médula ósea y CSF (figura 23).  
 
Figura 23. Fotomicrografía de citología del líquido cefalorraquídeo. 
 
Se observaron inclusiones intracitoplásmicas en forma de anillo redondeado 
(puntas de flecha) en células mononucleares de fluido cerebroespinal (tinción de 
Hemacolor, Merck, Darmstadt, Alemania). 
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Capítulo 6.  Tratamientos para Ehrlichia canis 
 
6.1. Terapia antimicrobiana de ehrlichiosis canina 
Los signos de fase aguda suelen desaparecer sin tratamiento dentro de una a 4 
semanas dando lugar a la fase subclínica. 
Dentro de los fármacos eficaces para tratar esta patología, están las tetraciclinas. 
En términos generales, se sabe que si el tratamiento se administra antes de que 
los perros se encuentren en la fase aguda, los resultados de éste y su pronóstico 
serán más favorables. Harrus, Waner y Neer, (2007) señalaron que los perros que 
se encuentran en la fase crónica generalmente no responden al tratamiento 
debido a los cambios multisistémicos y a la mielosupresión severa de la 
enfermedad. 
Otros fármacos efectivos en algunos países son la doxiciclina y la minociclina, 
estos son considerados como el tratamiento de elección, debido al mecanismo de 
acción del fármaco sobre las células, mecanismo esencial para la eliminación de la 
infección. Actualmente, la doxiciclina tiene las ventajas farmacológicas  respecto a 
otros agentes, destacando una vida media más larga y mayor efecto a nivel del 
SNC respecto de cualquiera de las tetraciclinas u oxitetraciclina (Harrus et al., 
2007). Estos mismos investigadores han reportado en un estudio, la 
administración de doxiciclina (10 mg/kg/24 hora) durante 7 días para eliminar la E. 
Canis en 3 de 5 perros. 
En otros estudios, se ha administrado doxiciclina a razón de 5mg/kg dos veces al 
día durante un intervalo de 10 a 14 días, resultando completamente eficaz en la 
eliminación de la E. Canis, cuando esta fue detectada a tiempo a través de PCR. 
Sin embargo, otros estudios con infecciones experimentales ya sean 16 a 23 o 28 
días de tratamiento con doxiciclina fueron suficientes para borrar los organismos 
de todos los perros infectados. Después del tratamiento de perros con infección 
crónica, los resultados de la PCR se mantuvieron positivos en la sangre de los 
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perros y también en las garrapatas que se alimentaban de ellos (Harrus et al., 
2007). 
En base los hallazgos anteriores respecto al tratamiento con doxiciclina, se asume 
que el periodo estándar de la terapia de doxiciclina en infecciones naturales ha 
oscilado entre 21 a 28 días, sugiriendo una dosis mínima terapéutica de 10 mg/kg 
al día durante 28 días. 
Harrus et al. (2007), reportaron que en los pacientes caninos en fase aguda o 
crónica leve de la enfermedad, se produce una notable mejoría entre 24 a 48 
horas después del inicio del tratamiento con tetraciclina. El recuento de plaquetas 
correspondientemente comienza a aumentar durante este tiempo y es por lo 
general en el rango de referencia de 10 a 14 días después del tratamiento. No 
habrá inmunidad permanente, y los perros pueden llegar a ser infectados con E. 
Canis después de un tratamiento anteriormente eficaz.  
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CONCLUSIÓN 
La ehrlichiasis fue descubierta desde 1935 y nombrado en 1945 por el 
bacteriólogo Paul Ehrlich. Es una enfermedad transmitida por garrapatas y 
causada por bacterias intracelulares obligadas, gram negativas, cocoides, 
pleomórficas pequeñas que parasitan el citoplasma de los leucocitos, 
principalmente monocitos y macrófagos. Pertenecen al filum proteobacterias, 
orden rickettsiales, familia Anaplasmataceae, géneros: Ehrlichia, Anaplaspla y 
Neorickettsia.  
De gran relevancia debido a su potencial transmisión al humano y su prevalencia 
geográfica, la cual depende de la distribución de su vector Rhipicephalus 
sanguineus, teniendo mayor presencia en climas tropicales y subtropicales. 
Presente en los continentes de Asia, África, Europa y en América desde Estados 
Unidos hasta Argentina.  
Ehrilichia cani, afecta a miembros de la familia canidae, con daños principalmente 
en sus sistemas hematopoyético, linfoide, hepático, renal, articular u ocular.   
El periodo de infección varía de 8 a 20 días después de la mordedura de la 
garrapata o la transfusión sanguínea de un animal infectado y de ahí se replica  en 
las células mononucleares de nódulos linfáticos, hígado, bazo y médula ósea, la 
enfermedad puede pasar a fase aguda, subclínica o crónica, esta última a falta de 
tratamiento adecuado, donde los signos clínicos están ausentes pero persisten los 
cambios hematológicos, así como los daños macroscópicos y microscópicos en 
órganos afectados. 
Los signos más comunes asociados a esta enfermedad son fiebre, depresión, 
anorexia, vómitos y anemia, con tendencia al sangrado. Además encontramos 
secreción oculo-nasal, palidez de mucosas, así como hepatomegalia, 
linfadenomegalia, esplenomegalia y edema en extremidades y escroto, y en 
ocasiones signos oculares y respiratorios. En la fase crónica se pueden encontrar 
también algunos signos neurológicos e inclusive renales y reproductivos. 
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La diseminación de Ehrlichia canis se da mayormente en los órganos 
parenquimatosos; hígado, bazo y nódulos linfáticos, debido a que presentan una 
mayor población de fagocitos mononucleares. Aunque también produce vasculitis 
e inflamación perivascular en pulmón, riñón y meninges.  
Debido a la gran variedad de signos clínicos inespecíficos su diagnóstico debe 
estar basado principalmente en una buena anamnesis e historia clínica, donde 
haya posibilidad de identificar la exposición previa del paciente a garrapatas 
vectores, utilizando como diagnósticos complementarios; las alteraciones 
hematológicas donde encontramos mayormente trombocitopenia, anemia 
(generalmente regenerativa)  y leucopenia,  el cultivo tisular realizado con sangre 
heparinizada o aspirados de medula ósea, las pruebas inmunológicas que 
determinan los niveles de anticuerpos (IgG o IgM), La inmunofluorescencia 
indirecta (IFI) donde podemos detectar anticuerpos tempranamente (mayormente 
IgA e IgM), La inmunoabsorbancia ligada a enzimas (ELISA) la cual ha sido muy 
utilizada y recomendada puesto a su viabilidad para llevarse a cabo en el 
diagnóstico clínico, debida a su rapidez, eficiencia y costo accesible, El frotis 
sanguíneo utilizando la tinción de hematoxilina eosina y la reacción en cadena de 
la polimerasa (PCR) para la detección del ADN de microorganismos en la sangre 
periférica de un animal infectado. 
También es importante resaltar las petequias cutáneas debidas a la hemolisis 
intravascular y alteración plaquetaria, las cuales son un signo diagnóstico de la 
enfermedad. 
Estudios de la patología hepática revelan diversos cambios histológicos en 
diferentes especies: 
En estudios realizados en perros infectados con Ehrlichia cani se encontró 
infiltrado periportal de linfocitos y macrófagos, así como microgranulomas 
sinusoidales.  
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En pacientes con Ehrlichiosis monocítica humana se observo un aumento de la 
apoptosis hepática, elevación de la células de Kupffer infectadas y por tanto un 
aumento en la transaminasas, colangitis y colestasis.   
En ratones utilizados como modelos de investigación para Ehrlichia muris,  se 
generó proliferación hepatocítica secundaria a la evidente apoptosis de 
hepatocitos, así como aumento de las células de Kupffer y aumento de las células 
inflamatorias en hígado. 
Como lesiones hepáticas macroscópicas se encontró de manera recurrente en 
diferentes casos de Ehrlichia cani; hipoecogenisidad en hígado, ascitis y evidente 
hepatomegalia al utilizar ultrasonido como herramienta diagnóstica. 
En el bazo se encontró de manera recurrente pero menos evidente 
esplenomegalia, congestión en perros infectados con E. cani. 
Otros órganos que resultaron implicados en la infección de E. cani fueron riñón y 
pulmones. 
Presentando una relevante glomerulonefritis membranoproliferativa en la totalidad 
de los casos de una investigación y glomerulonefritis proliferativa observada en 
algunos pacientes, donde el infiltrado predominante fue de linfocitos respecto a 
células plasmáticas.   
En pulmones se hallaron microgranulomas e infiltrados perivasculares de 
macrófagos y linfocitos.  
El tratamiento está basado principalmente en tetraciclina y doxiciclina, esta última 
a una dosis de 10 mg/kg al día, durante 10-14 días para erradicación de la 
bacteria y hasta 28 días en pacientes crónicos, es importante destacar que se 
observa una notable mejoría de 24-48 horas después de iniciado el tratamiento. 
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SUGERENCIAS 
 
Es conveniente al momento de realizar un diágnostico con signología inespecífica 
investigar de manera exhaustiva a la anamnesis la posibilidad de contacto con el 
vector Rhiphicephalus sanguineus, puesto a que es una enfermedad que 
comparte daños con otras enfermedades de frecuencia clínica.   
Tener a la mano esta investigación sobre los daños hallados en orgános 
parenquimatosos nos permitira tener una comparativa en con otras infecciones 
además de comprender la naturaleza de la patogenia de Ehrlichia cani y así poder 
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